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 1 
序論	 
	 
	 
人類は古来から動物や植物など自然界から得られる資源を経験的に薬として用いて
きた。20 世紀に入ると、そのような自然界由来の薬に関する研究、すなわちそれらに
含まれる生物活性物質の分析法や合成法の開発、作用機序の解明、活性評価系の確立な
どに代表される化学、薬学が劇的に進歩した。そして天然生物活性物質の有用性が明ら
かになると、それらを足がかりとし、その分子構造を人工的に最適化させていくことで
多くの医薬品が生み出された。しかしながら、このことは同時に医薬品の本体、すなわ
ち生物活性物質である有機化合物の構造からその機能を正確に予測することの難しさ
を示している。21 世紀となった現代においても、人口有機化合物のランダムスクリー
ニングにより医薬品の候補物質を見出す試みは盛んに行われているが、意図した生物活
性を有する有機化合物をゼロからデザインすることは困難を極めている。このように人
類の歴史上、新たな医薬品の創出にはそのきっかけとなる天然生物活性物質が大きな役
割を果たしてきた 1)。そして今もなお、高活性な化合物を求めて広大な地球上の様々な
場所で探索研究が行われ、多種多様な天然有機化合物が発見され続けている。	 
そのような新薬創出の可能性を自然界に求める活動の中で、多くの生物種において
普遍的に見られるメバロン酸経路および	 MEP/DOXP	 経路を起源とするテルペン類は、一
大天然有機化合物群であり、その化学的、薬理学的多様性から医薬品開発における有力
なシードとして常に注目されてきた。テルペン類はイソプレンユニット	 (C5H8)n	 を構成
単位とする化合物群であり、そのイソプレンユニットの数に応じてモノテルペン	 (C10)、	 
セスキテルペン	 (C15)、ジテルペン	 (C20)、トリテルペン	 (C30)	 などに分類される。こ
れらテルペン類が酸素官能基化された代謝物をテルペノイドと呼び、自然界においては
ホルモン、精油成分、色素成分、ビタミンなどの様々な形で存在する 2)。テルペノイド
はこれまでに 25000 種以上が発見されており、その多くがそれらを産生する生物の生命
活動のための機能を果たしている。さらにその中には生体に対する抗腫瘍活性、抗炎症
活性、血糖低下作用、さらには抗菌活性、抗ウイルス活性などを示し、医薬品のシード
として魅力的な生物活性を有するものも多数報告されている 3)。	 
このような背景のもと、ポリケタイドを起源とするピロン環と trans-デカリン環を
有する新規メロテルペノイド 2)	 が以前から複数報告されてきており、その中でも医薬
品のシードとして非常に興味深い免疫抑制活性を有するサブグルチノール	 A	 (1)	 およ
び	 その 12	 位エピマーであるサブグルチノール	 B	 (2)	 が見出された	 (Figure	 1)。	 
サブグルチノール	 A	 (1)	 および	 B	 (2)	 は、1995 年に	 Clardy	 ら 4)	 により特異なド
 2 
デカヒドロナフト[2,1-b]フラン骨格	 (ABC 環)	 および	 多官能基化されたα-ピロン環
を有する化合物として植物寄生菌である	 Fusarium	 subglutinans	 から単離•構造決定
された。これらは免疫抑制活性を有することが報告されているが、詳細な免疫抑制機構
については現在のところ不明である。	 
	 
	 
	 
Figure	 1.	 サブグルチノール	 A	 (1),	 B	 (2)	 の構造	 
	 
ここで免疫について詳述する。すべての生命は他の生命による絶え間ない攻撃にさ
らされており、その中には疾患の原因となる微生物やウイルスも含まれる。そのため、
生体はそれら有害な外来分子から自己を保護するために免疫系と呼ばれる保護機構を
有しており、有害な外来分子が皮膚や粘膜の物理的障壁を突破しても、免疫系が外から
の侵入者と認識し、破壊することができる。	 
免疫系の働きは「自己と非自己の識別」と「識別した非自己の排除」であると言え
る。免疫系はこの 2 つの過程によって生体を構成する自己成分以外の非自己成分を排除
する。この機能は極めて精密であり、わずかな違いも識別できるため、例え同種生物で
あっても自分以外の個体由来の細胞や組織は免疫系によって非自己と認識されて排除
される。また、免疫系は自己由来の細胞であったとしても、異常細胞であるがん細胞と
正常細胞を識別することもできる。このように、免疫系は病原微生物に対する抵抗性機
能の他に突然変異などによって生じる異常細胞を排除し、個体の統一性を維持する生体
監視機能としても働く。	 
免疫系は大きく分けて自然免疫と獲得免疫の 2 種類に大別される。自然免疫は初期
の免疫応答として重要な役割を担っているが、抗原非特異的なものであり、免疫学的記
憶を持たない。一方、より後期に働く獲得免疫は特異的免疫であり、体液性免疫と細胞
性免疫と呼ばれる 2 つの機構を介して現れる。体液性免疫は抗原に対して B 細胞と呼ば
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 3 
れるリンパ球が反応し、抗原に選択的に結合する抗体を産生する。産生された抗体は抗
原に結合し、抗原の分解に関与する補体系、貪食細胞、肥満細胞などを活性化して抗原
を分解する。一方、細胞性免疫は抗原と選択的に反応する T 細胞と呼ばれるリンパ球に
よる免疫応答であり、抗原が侵入すると、これに対して T 細胞が反応し、抗原を除去す
る 5)。	 
このように、免疫系は生体の恒常性の維持という点において重要な役割を果たして
いる。しかしながら、ときに免疫系は自己の生命を脅かす重大な問題を引き起こすこと
がある。例えば間接リウマチやインスリン依存性Ⅰ型糖尿病に代表される自己免疫疾患
は免疫細胞が正常組織に対し、あたかも有害な外来分子であるかのように攻撃を行う疾
患である。また、近年、臓器不全症の治療の 1 つとして行なわれている臓器移植は有害
な免疫反応を伴い、移植組織への拒絶反応を引き起こす。これらの生体にとって有害な
免疫反応は抗体または T 細胞が自己の抗原と反応することによって引き起こされる。	 
これらの有害な免疫反応による問題を解決するために開発されたのが免疫抑制剤で
ある。現在、臨床現場で頻繁に使用されている薬剤の具体的な例を挙げると、カルシニ
ューリン阻害剤に分類されるシクロスポリン	 A	 およびタクロリムスが挙げられる。カ
ルシニューリンとは免疫の活性化に関与する脱リン酸化酵素の一種であり、	 T	 細胞内
において転写因子の1つである	 NF-AT	 (T	 細胞活性化因子)	 を活性化する作用を有して
いる。NF-AT	 は活性化されると核へ移行し、IL-2	 等の遺伝子の転写を誘導することで
免疫機能を発現させる。上記の 2 つの薬剤はカルシニューリンを阻害することで	 NF-AT	 
の活性化を抑え、免疫系を抑制する 6)	 。	 
シクロスポリン	 A	 は 1970年に土壌真菌の代謝産物として単離された 11個のアミノ
酸で構成される疎水性環状ポリペプチドである	 (Figure	 2)	 。	 
	 
	 
	 
Figure	 2.	 シクロスポリン	 A	 の構造	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 4 
タクロリムスは1984年につくば市の土壌から発見された放線菌の代謝産物として単
離された 23 員環マクロライド化合物である	 (Figure	 3)	 。	 
	 
	 
	 
Figure	 3.	 タクロリムスの構造	 
	 
これらは	 T	 細胞の増殖を特異的に抑制する免疫抑制剤であり、両者の化学構造は全
く異なっているにも関わらず、作用機序は非常に良く似ている。すなわち、両者の違い
は薬物結合タンパク質が異なるのみである。細胞内において、シクロスポリン	 A	 はシ
クロフィリン、タクロリムスは	 FKBP	 と呼ばれる薬物結合タンパク質とそれぞれ結合し、
複合体を形成する。続いてこの複合体がカルシニューリンに結合し、カルシニューリン
の働きを阻害することで、NF-AT	 の核移行が阻害され、IL-2	 等の遺伝子の転写を抑制
することにより免疫抑制活性が発現する 6)	 (Figure	 4)。	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Figure	 4.	 シクロスポリン	 A	 とタクロリムスの作用機序	 
	 
上記のようなカルシニューリン阻害剤は細胞性免疫反応、すなわち	 T	 細胞による免
疫反応を優先的に抑制し、体液性免疫への影響は非常に小さいので、他の免疫抑制剤と
比較して感染症のリスクを低く抑えることができる。しかしながら、これらの薬剤も腎
毒性や神経毒性、糖尿病誘発性といった副作用があるため、種々の臨床状況において使
用が制限されることがある 7)	 。このように副作用や危険性のない免疫抑制薬は未だ皆
無であり、より効果的でリスクの低い免疫抑制剤の開発が待たれるところである 7)8)。	 
免疫抑制活性を示すメロテルペノイドとして上述した、サブグルチノール	 A	 (1),	 B	 
(2)	 はリンパ球混合反応	 (MLR)	 アッセイにおいてシクロスポリン	 A	 とほぼ同等の活
性を有するとともに、	 T	 リンパ球増殖	 (TP)	 アッセイではシクロスポリン	 A	 のおよそ
104	 倍の値	 (IC50	 =	 0.1	 µM)	 を示すことが報告されていることから、既存の薬剤の問題
を解決しうる低毒性な新規免疫抑制剤のシード化合物として期待されている 4)	 。	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ところで、天然生物活性物質の宝庫である海に目を向けるとテルペノイドは海洋生
物にとっても重要な役割を果たしている。特に動きが遅い海洋生物は外敵からの攻撃に
対する生体防御や有益な細菌、珪藻などが定着する体表面の保護のためにテルペノイド
を産生している 3b)9)。その中でも近年、顕著なホスファチジルイノシトール 3-キナーゼ
α[PI3Kα(p110α)] 選択的阻害活性を有する化合物として注目を集めているのがリフ
ァガール	 (3)	 である。本化合物は 2006 年に	 Andersen	 ら 10)	 によってドミニカ国産の
海綿	 Aka	 coralliphaga	 から単離•構造決定された化合物であり、選択的	 PI3Kα	 (p110
α)	 阻害活性	 (IC50	 =	 0.1	 µM)	 および	 ヒトがん細胞に対する増殖阻害活性	 [ヒト結腸
癌細胞	 (LoVo):	 IC50	 =	 0.58	 µM]、[ヒト結腸癌細胞	 (CaCo):	 IC50	 =	 0.67	 µM]、[ヒト
乳癌細胞	 (MDA-468):	 IC50	 =	 1.58	 µM]	 を示すことが報告されている
10)。また構造化学
的には、リファガール	 (3)	 はテルペノイドとポリケタイド両方の構造的特徴を有する
メロテルペノイド 2)	 であり、リファガン骨格と呼ばれる特異な 4 環性構造	 (ABCD 環)	 
と多官能基化された芳香環	 (D環)	 を有していることから合成化学的にも注目を集めて
いる化合物である	 (Figure	 5)。	 
	 
	 
	 
Figure	 5.	 リファガール	 (3)	 の構造	 
	 
また、海綿	 Aka	 coralliphaga	 からはこれまでにリファガール	 (3)	 と同じ炭素骨格
と芳香環上の置換基を有するメロテルペノイドであるシフォノジクチヤール	 B	 (4)、コ
ラリジクチヤール	 A	 (5),	 B	 (6)が報告されている。	 
シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 は 1981 年に Faulkner ら 11)	 によって海綿	 Aka	 
coralliphaga	 から単離された化合物であり、珊瑚の成長を阻害する物質であると考え
られている。その構造は最初の単離報告後、1986 年に	 Faulkner	 および	 Clardy	 ら 12)	 に
よって芳香環上の置換基の位置が訂正され、さらに	 2015	 年になり	 George	 ら 13)	 によ
ってデカリン環 8 位のメチル基がα-配置であることが明らかにされた	 (Figure	 6)。
本天然物は	 Köck	 ら 14)	 によっても幾つかの類縁体とともにその単離が報告されている
OMe
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が、旋光度に関する知見は未だ報告されていない。シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 はリ
ファガール	 (3)	 との構造的類似性から	 PI3K	 阻害活性を有することが推測されるが、
これまでに黄色ブドウ球菌、枯草菌に対する抗菌活性および	 L929	 マウス線維芽細胞に
対する細胞毒性のみが報告されており 11)14)、	 PI3K	 阻害活性に関してはこれまでに報告
されていない。	 
	 
	 
	 
Figure	 6.	 シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の構造	 
	 
コラリジクチヤール	 A	 (5)	 およびその 9	 位エピマーであるコラリジクチヤール	 B	 
(6)	 は 1994 年に	 Chan	 ら 15)	 により海綿	 Aka	 coralliphaga	 から単離•構造決定された
スピロ環を有するメロテルペノイドであり、5	 および	 6	 の混合物はプロテインキナー
ゼ C	 (PKC)	 阻害活性	 (IC50	 =	 28	 µM)	 を示すことが報告されている
15)。コラリジクチヤ
ール	 A	 (5),	 B	 (6)	 についても PI3K	 阻害活性を有することが推測されるが、これまで
に	 PI3K	 阻害活性に関する報告はない	 (Figure	 7)。	 
	 
	 
	 
Figure	 7.	 コラリジクチヤール	 A	 (5),	 B	 (6)	 の構造	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ここで、近年注目を集めている	 PI3K	 の生体内機能について詳述する。生体は多岐
に分化した細胞の集合であり、生体内環境の恒常性の維持には細胞間相互作用が大きな
役割を果たしている。すなわち、生体を構成する個々の細胞は外界からの刺激を受けて
分化、成長、分裂、アポトーシスなどの応答をしている。このような細胞の代謝機能は
タンパク質、アミノ酸、脂肪酸、ステロイドなどの細胞外からのシグナル伝達物質と標
的細胞が持つ受容体の結合をきっかけとして繰り広げられる一連の細胞内反応であり、
さまざまな種類の細胞内シグナル伝達経路が存在する。	 
ホスファチジルイノシトール 3-キナーゼ	 (PI3K)	 は、その細胞内シグナル伝達経路
の一つである	 PI3K–AKT	 経路を活性化することでホスファチジルイノシトールの働き
を介して細胞の代謝を制御する主要な役割を担っている。より詳細には、	 PI3K	 はホス
ファチジルイノシトールの 3 位の水酸基をリン酸化する酵素であり、細胞の代謝におい
て特に重要な役割を演じることが知られている。通常は細胞膜の細胞質側にて、ホスフ
ァチジルイノシトール	 4,5-ビスリン酸	 (PIP2)	 をセカンドメッセンジャーであるホス
ファチジルイノシトール	 3,4,5-トリスリン酸	 (PIP3)	 へと変換するリン酸化反応を進
行させる。この時生じた	 PIP3	 はプロテインキナーゼ	 B	 (AKT)	 と結合し、AKT	 は 3-ホ
スホイノシチド依存キナーゼ	 (PDK)	 により活性化される。最終的にはこの活性化	 AKT	 
がさまざまな標的分子のリン酸化を介して細胞増殖、アポトーシス、細胞内輸送、糖代
謝などの細胞の代謝制御を行う。一方、この経路の負の調節機構としては	 PIP3	 を脱リ
ン酸化する酵素である	 Phosphatase	 and	 Tensin	 Homolog	 (PTEN)	 が知られており、PI3K	 
の機能に拮抗し PI3K–AKT	 経路を抑制する 16)	 (Figure	 8)。	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Figure	 8.	 PI3K-AKT 細胞内シグナル伝達系の概略	 
	 
このように細胞のライフサイクルに大きな影響を与えるホスファチジルイノシトー
ルは	 PI3K	 のようなリン酸化を行うキナーゼや	 PTEN	 のような脱リン酸化を行うホス
ファターゼによって精巧な代謝制御が行われており、この制御機構に関わる遺伝子変異
はがん、糖尿病、自己免疫疾患、筋障害、神経障害などの多くの重大かつ重篤な疾患の
原因となることも明らかとなっている 17)。また、がん化した細胞においては	 PI3K–AKT	 
経路が高頻度に活性化されることがわかっており、本経路を抑制することによりがん治
療効果が期待できるものと考えられている 18)。そこで近年、これらの疾患に対する分
子標的治療薬になりうる物質として大きな注目を集めているのが PI3K 阻害剤である。	 
クラスⅠホスファチジルイノシトール 3-キナーゼ	 (PI3K)	 には触媒サブユニットの
違いにより	 p110α,	 110β,	 110γ,	 110δ	 などのアイソフォームがあることが知られ
ており、PI3Kα(p110α)、PI3Kβ(p110β)	 は多くの細胞に広く存在しているが、PI3Kγ
(p110γ)、PI3Kδ(p110δ)	 は主に血液や免疫系の細胞に局在している 19)。そのためそれ
ぞれのアイソフォームは異なる疾患のターゲットであると考えられている。具体的には	 
PI3Kα(p110α)	 はがんのターゲットとして有力であり 20)、	 PI3Kβ(p110β)	 は循環器疾
患 21)、	 PI3Kγ(p110γ)	 と	 PI3Kδ(p110δ)	 は炎症	 および	 自己免疫疾患のターゲット
である 22)。このような背景のもと、世界中で	 PI3K	 阻害薬を創出する活動が盛んに行
われており、すでに多数の化合物の臨床試験が国内外にて行われている 23)。しかしな
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がら、これまでに各国の規制当局によって承認された	 PI3K	 阻害薬は 2014 年に米国	 
FDA	 によって承認された慢性リンパ性白血病治療薬であるイデラリシブ	 (Zydelig®)24)	 
のみであり	 (Figure	 9)、今後の PI3K	 阻害薬開発のためにさらなる研究が望まれてい
る。	 
	 
	 
	 
Figure	 9.	 イデラリシブの構造	 
	 
このような背景により、顕著な	 PI3Kα(p110α)	 選択的阻害活性を有する海洋性メロ
テルペノイドであるリファガール	 (3)	 はこれまでに無い新規分子標的抗がん剤のシー
ド化合物として期待されている。また、リファガール	 (3)	 と類似の構造的特徴を有す
るシフォノジクチヤール	 B	 (4)、コラリジクチヤール	 A	 (5),	 B	 (6)	 については PI3K	 阻
害活性は報告されていないが、これらの活性評価から得られる情報はリファガール	 (3)	 
の構造活性相関を解明する上で有用であると考えられる。	 
	 
ここまで述べてきたように、医薬品のシードになりうる有用なテルペノイド類とし
てサブグルチノール	 A,	 B、リファガール、シフォノジクチヤール	 B	 および	 コラリジ
クチヤール	 A,	 B	 を紹介したが、これまでにこれら化合物の系統的な生物活性評価や構
造活性相関に関しての十分な知見は得られていない。その一因として自然界からの供給
量が極微量であるため、これら化合物群の生物学、薬理学的研究を困難なものとしてき
たと考えられる。そこで、これら天然有機化合物および類縁化合物の安定的な供給を可
能とする、効率的かつ柔軟性に富んだ合成法の開発が求められている。	 
	 
このような背景から著者は、サブグルチノール	 A,	 B、リファガール、シフォノジク
チヤール	 B	 および	 コラリジクチヤール	 A,	 B を標的化合物として選定し、以下の 2 点
を目標とし、その合成研究に着手した。	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1) 	 効率的かつ類縁体合成を視野に入れた柔軟性に富むサブグルチノール	 A,	 B、リフ
ァガール、シフォノジクチヤール	 B	 および	 コラリジクチヤール	 A,	 B の合成方法
論を開発し、それら天然物の完全化学合成を達成する。	 
2) 	 開発した方法論を適用し、サブグルチノール	 A,	 B、リファガール、シフォノジク
チヤール	 B	 および	 コラリジクチヤール	 A,	 B の類縁体合成を行い、構造活性相関
に関する知見を得る。	 
	 
本博士論文は以下のサブグルチノール	 A,	 B、リファガール、シフォノジクチヤール	 
B	 およびコラリジクチヤール	 A,	 B	 の全合成について詳述したものであり、以下の三章
から成る。	 
	 
【第一章】	 サブグルチノール	 A,	 B	 の全合成	 
【第二章】	 リファガールの全合成	 
【第三章】	 シフォノジクチヤール	 B	 およびコラリジクチヤール	 A,	 B	 の全合成	 
	 
これらの検討結果および考察についての詳細を以下、各章において論述する。	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第一章	 
	 
サブグルチノール	 A,	 B	 の全合成	 
	 
	 
第一節	 (－)-サブグルチノール	 A,	 B	 の合成計画	 
	 
著者が本研究を開始した時点において、サブグルチノール	 A,	 B	 の全合成例は	 Hong	 
ら 25)	 による不斉全合成が 1 例知られているのみである。彼らは光学活性	 (＋)-5-メチ
ル-ウィーランド-ミッシャーケトンから誘導されるアルコール	 7	 を出発物質とし、2
つの異なる合成経路により 12 位にそれぞれ異なる立体配置を有するテトラヒドロフラ
ン環をジアステレオ選択的に構築している。すなわち、共通中間体である	 7	 からオキ
ソカルベニウムイオンのジアステレオ選択的還元反応を含む 6工程を経て 12位に S	 配
置を有する環化体	 9	 を合成し、また、7	 に対してタンデム型クロスメタセシス/SN2’
反応を適応することで 12 位に R	 配置を有する環化体	 10	 をそれぞれ収率 74%	 (6	 
steps)、53%で合成している。さらに環化体	 9,	 10	 から 7 工程を経てリン酸エステル	 
13a,	 13b	 へと変換した後、これらに対して一価の銅を触媒とする SN2’反応を適応す
ることにより、デカリン環 4 位の側鎖を望みの立体化学で導入している	 (13a	 →	 14a,	 
13b	 →	 14b)。続いて、アセタール部位をメチルエステルへ変換した後にクロスメタセ
シス反応により所望のアルケン側鎖を導入し、メチルエステル	 15a,	 15b	 へと導いて
いる。次いで、アルドール反応を用いてα-ピロン環の構築に必要な炭素ユニットを導
入し、生じた水酸基の酸化、チオアセタールの脱保護を行った後に	 DBU	 を用いたエノ
ールラクトン化反応によりα-ピロン環部を構築し、サブグルチノール	 A	 (1)	 をアルコ
ール	 7	 より 21 工程、通算収率 1.8%、サブグルチノール	 B	 (2)	 を 16 工程、通算収率
4.5%で全合成し、天然品サブグルチノール	 A,	 B	 の絶対立体配置を構造式	 1,	 2	 のよ
うに決定している	 (Scheme	 1)	 。	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Scheme	 1.	 Hong	 らによる	 (－)-サブグルチノール	 A	 (1),	 B	 (2)	 の全合成 25)	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このように	 Hong	 らの合成経路はオキソカルベニウムイオンのジアステレオ選択的
還元反応やタンデム型クロスメタセシス/SN2’反応、銅を触媒とする SN2’反応など化
学的に興味深い反応を巧みに用いてサブグルチノール	 A,	 B	 の最初の全合成を達成し
ている。しかしながら、彼らの合成経路には収率が中程度に留まっている工程がいくつ
かあり、改善の余地を残していると言える。また、彼らはデカリン環部を構築した後に
α-ピロン環構築に必要な炭素ユニットを導入し、エステルエノラートの求核付加反応
など複雑な変換工程を経てα-ピロン環を最終段階で構築しているため、この合成経路
は直線的	 (リニア)	 な合成経路となっている。さらに、A	 環部を合成の序盤に構築して
いることから、その後 12 位の立体化学のみが異なる基質に対し、それぞれ同様の反応
を用いサブグルチノール	 A,	 B	 へと導かなければならず、Hong らの合成経路はサブグ
ルチノール類の構造活性相関研究を行う上では効率的かつ柔軟性に富む合成経路とは
言い難いものである。	 
ところで、著者の所属する研究室では、サブグルチノール	 A,	 B	 と類似の構造的特
徴、すなわち trans-デカリン環とピロン環を有するメロテルペノイドであるナランタ
リド	 (25)	 および	 セスクイシリン	 (26)	 の全合成 26)	 を達成している。この合成経路
は光学活性	 (＋)-5-メチル-ウィーランド-ミッシャーケトンから誘導されるアルコー
ル	 7	 を出発物質とし、11 工程を経てスズメチルエーテル	 20	 を合成した後に、鍵工程
である	 [2,3]-Wittig	 転位反応により1工程での8位エキソオレフィンの構築と9位へ
の	 C1	 ユニットの導入を望みの立体配置にて行っている。次いで、アルコール	 21	 の
Dess-Martin 酸化により得られるアルデヒドと別途合成したγ-ピロン環セグメント	 
22	 とをカップリング反応で連結させる収束的	 (コンバージェント)	 合成法を適用す
ることにより効率的にナランタリド	 (25)	 の全合成を達成している。さらに	 25	 のγ-
ピロン環部を塩基性条件にてα-ピロン環へと変換し、その後 2 工程でセスクイシリン	 
(26)	 の全合成を達成している	 (Scheme	 2)	 。このことから本方法論は trans-デカリ
ン環	 および	 ピロン環を有する化合物の合成に有用な方法論であると言え、類似の構造
的特徴を有するサブグルチノール	 A,	 B	 の合成についても応用可能であると考えられ
る。	 
 15 
	 
	 
Scheme	 2.	 ナランタリド	 (25)	 および	 セスクイシリン	 (26)	 の全合成 26)	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これらの背景をふまえ、サブグルチノール	 A	 (1),	 B	 (2)	 の合成計画を	 Scheme	 3	 の
ように立案した。すなわち、α-ピロン環部は合成の最終段階にてγ-ピロン体	 27a,	 
27b	 から変換することとし、化合物	 27a,	 27b	 はジオール	 28a,	 28b	 に対し、分子
内 SN2 型閉環反応を適用させることで	 2,3-trans-テトラヒドロフラン環を構築できる
ものと考えた。さらに	 28a,	 28b	 はデカリンセグメント	 31	 とγ-ピロン環セグメン
ト	 22	 とのカップリング反応を含む数工程を経て得られるアルデヒド	 29	 から導ける
ものと考えた。この際、28a,	 28b	 の	 12 位の立体化学を制御することができれば、合
成の終盤において、共通中間体であるアルデヒド	 29	 からサブグルチノール	 A,	 B	 が
それぞれ合成可能であり、類縁体合成を視野に入れた柔軟性に富んだ合成法になりえる
と考えた。アルコール	 32	 についてはスズメチルエーテル	 33	 に対して鍵工程として	 
[2,3]-Wittig	 転位反応を適用することで 8 位エキソオレフィンの構築と 9 位への	 C1	 
ユニットの立体選択的導入を 1 段階で達成できるものと考えた。	 
	 
	 
	 
Scheme	 3.	 (－)-サブグルチノール	 A	 (1),	 B	 (2)	 の合成計画	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さらに本合成における	 [2,3]-Wittig	 転位反応の基質であるスズメチルエーテル	 
33	 の合成計画を	 Scheme	 4	 のように立案した。すなわち、化合物	 33	 はアリルアル
コール	 34	 から合成することとし、化合物	 34	 はデカロン	 36	 の 8 位をホルミル化す
ることで増炭しエノール	 35	 とした後、数工程の官能基変換により構築可能であると
考えた。さらに化合物	 36	 は光学活性	 (＋)-5-メチル-ウィーランド-ミッシャーケト
ン	 (37)	 からバーチ還元的アリル化およびジアステレオ選択的還元により合成できる
アルコール	 7	 から誘導することとした。	 
	 
	 
	 
Scheme	 4.	 スズメチルエーテル	 33	 の合成計画	 
	 
	 これらの合成計画	 (Scheme	 3	 および	 Scheme	 4)	 に基づき、鍵工程として	 
[2,3]-Wittig	 転位反応を用いるサブグルチノール	 A,	 B	 の全合成研究に着手した。	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第二節	 [2,3]-Wittig	 転位反応を用いたデカリンセグメントの	 
構築	 
	 
第一項	 [2,3]-Wittig	 転位反応の前駆体の合成	 
	 
始めに、[2,3]-Wittig	 転位反応を鍵工程として用いるデカリンセグメント	 31 の合
成を検討すべく、スズメチルエーテル	 33	 の合成を行った	 (Scheme	 5	 および	 Scheme	 
6)。	 
まず、文献既知化合物である光学活性なアルコール	 7	 26)27)	 を合成した	 (Scheme	 5)。
文献記載の方法に従い、2-メチル-1,3-シクロヘキサンジオン	 (38)	 に対してトリエチ
ルアミン	 (Et3N)	 存在下、エチルビニルケトンを作用させ、1,4	 -付加体であるトリカ
ルボニル	 39	 を収率	 95%	 で得た。得られた	 39	 を用い、L	 -フェニルアラニン	 (L	 -Phe)	 
を不斉源とした不斉	 Robinson	 環化反応を行うことにより、(＋)-5-メチル-ウィーラン
ド-ミッシャーケトン	 (37)	 28)	 へと誘導した。得られた化合物	 37	 は、ヘキサン中で
再結晶し、99%	 以上の光学純度とした。次いで、37	 をベンゼン中、p	 -トルエンスル
ホン酸一水和物	 (p-TsOH·H2O)	 存在下、エチレングリコールを作用させ加熱還流したと
ころ、9 位のカルボニル基のみがアセタール保護されたアセタール	 40	 を収率	 99%	 で
得ることができた。得られた	 40	 をバーチ還元に付した後、臭化アリルを作用させバ
ーチ還元的アリル化反応を行ったところ、望む	 α-アリル体	 41	 が収率	 71%、単一立体
異性体として得られた。なお、このバーチ還元的アリル化反応における立体選択性の発
現は、バーチ還元により生じたエノラートの臭化アリルへの付加が 10 位のβ-メチル基
を避けるように	 α	 側から進行したことにより生じたものと推察される。さらに、化合
物	 41	 の 3 位カルボニル基を嵩の小さな反応剤である水素化アルミニウムリチウム	 
(LiAlH4)	 を用いて還元したところ、所望のβ-アルコール	 7	 を収率	 98%	 で得ることが
できた。	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Scheme	 5.	 β-アルコール	 7	 の合成	 
	 
次いで、[2,3]-Wittig	 転位反応前駆体であるスズメチルエーテル	 33	 の合成を行っ
た	 (Scheme	 6)。アルコール	 7	 のアセタール部位を酸性条件下、加水分解し、得られ
たケトン	 42	 に対して、－40	 ºC	 にてトリエチルシリルトリフラート	 (TESOTf)	 を作
用させて 3 位水酸基を保護し、シリル体	 36	 を得た。さらに得られた化合物	 36	 に対
して水素化ナトリウム	 (NaH)	 存在下、ギ酸エチルを作用させることでカルボニル α	 位
のホルミル化を行い、エノール	 35	 29)	 へと誘導した。その後、触媒量のピリジウム	 p	 
-トルエンスルホナート	 (PPTS)	 存在下、エチルビニルエーテルを作用させ、生じた水
酸基をエトキシエチル基	 (EE)	 で保護し、エトキシエチル体	 43	 へと導いた。得られ
た	 43	 の 9 位カルボニル基を水素化ホウ素ナトリウム	 (NaBH4)	 を用いて還元し、アル
コール	 44	 へと導いた後に、Et3N	 存在下、塩化メタンスルホニル	 (MsCl)	 で処理した
ところ、EE	 基およびメシル基の脱離反応が一挙に進行し、アルデヒド	 45	 へと変換す
ることができた 30)	 。得られた	 45	 のホルミル基を再度	 NaBH4	 を用いて還元し、アリル
アルコール	 34	 を合成した。さらに、34	 を	 18-クラウン-6-エーテル	 (18-crown-6)	 存
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在下、水素化カリウム	 (KH)	 および	 ヨウ化トリ-n-ブチルスタニルメチル	 
(n-Bu3SnCH2I)
31)	 で処理したところ、所望のスズメチルエーテル	 33	 を	 96%	 の高収率
で得ることに成功した。	 
	 
	 
	 
Scheme	 6.	 スズメチルエーテル	 33	 の合成	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第二項	 [2,3]-Wittig	 転位反応によるデカリンセグメントの合成	 
	 
前項にて、[2,3]-Wittig	 転位反応の基質であるスズメチルエーテル	 33	 の合成に成
功したので、次にデカリンセグメント構築のための鍵工程である	 [2,3]-Wittig	 転位反
応 32)	 について検討を行った。著者の所属する研究室で開発された条件 27a,b)	 を参考に
し、33	 に対し、n-ヘキサン溶媒中、－78	 ºC	 にて n-ブチルリチウム	 (n-BuLi)	 を作用
させ、徐々に昇温させたところ、スズ／リチウム交換反応が進行し、33A	 のカルボア
ニオン中間体を経て協奏的に転位反応が進行することで、望みの 8 位エキソオレフィン
および 9 位	 C1	 ユニットを有するα-ヒドロキシメチル体	 32	 を収率	 75%	 で得ること
に成功した。この際、32	 の 9 位エピマーであるβ-ヒドロキシメチル体	 46	 (10%)	 お
よびアリルアルコール	 34	 (13%)	 がそれぞれ副生することも明らかとなった	 (Scheme	 
7)	 。	 
	 
	 
	 
Scheme	 7.	 [2,3]-Wittig	 転位反応	 
	 
このようにして得られた	 32	 および	 46	 の立体化学は、600MHz	 NMR	 NOESY	 実験によ
って、Figure	 10	 に示すような	 NOE	 相関が観測されたことにより決定した。	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Figure	 10.	 α-ヒドロキシメチル体	 32	 および 9 位エピマー	 46	 の	 NOE	 相関	 
	 
この	 [2,3]-Wittig	 転位反応における立体選択性の発現は、Scheme	 8	 のように考
察される。すなわち、スズ／リチウム交換反応により系内で発生したカルボアニオンが	 
9	 位	 sp2	 炭素に接近する際、β面からの接近	 (33A-1)	 は C-10 位β-メチル基が立体
障害となるため反応が進行しづらく、より立体障害の小さいα面からアニオンが優先的
に接近	 (33A-3)	 し、反応が進行したと考えられる。一方、カルボアニオン	 33A	 は	 配
座が固定される	 trans-デカリン環構造を有することから、立体電子効果 33)	 による選
択性の発現も考えることができる。すなわち、半いす型の立体配座をとるシクロヘキセ
ン環に対してカルボアニオンの付加がβ面から起きた場合	 (33A-1)	 は、C 環部はねじ
れ舟型の立体配座に近い遷移状態を取ることになるため反応障壁が大きく不利である	 
(生成物の C 環部はねじれ舟型の立体配座	 (33A-2)	 となるが、反応後にいす型へと反
転する)。これに対して、カルボアニオンの付加がα面から起きた場合	 (33A-3)	 には、
C環部は比較的安定ないす型の立体配座に近い遷移状態を経由するため反応障壁が小さ
く有利である	 (生成物の C 環部はいす型の立体配座	 (33A-4)	 となる)。これら 2 つの
要因が重なりあうことで、目的とするα-ヒドロキシメチル体	 32	 を高立体選択的に与
えたものと考察される。	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Scheme	 8.	 [2,3]-Wittig	 転位反応における立体選択性の発現機構	 
	 
また、この[2,3]-Wittig	 転位反応におけるアリルアルコール	 34	 の副生については	 
Scheme	 9	 のように考察した。すなわち、カルボアニオン	 33A	 のα脱離反応 34)	 が進
行し、アリルアルコール	 34	 が生成したものと推測される。	 
	 
	 	 
	 
Scheme	 9.	 [2,3]-Wittig	 転位反応におけるアリルアルコール	 34	 の生成機構	 
	 
このように、[2,3]-Wittig	 転位反応を用いることにより望むα-ヒドロキシメチル
体	 32	 を得ることができたので、次いで	 Dess-Martin	 酸化 35)	 を行い、目的とするデカ
リンセグメント	 31	 を合成した	 (Scheme	 10)	 。	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Scheme	 10.	 デカリンセグメント	 31	 の合成	 
	 
第三節	 γ-ピロン環セグメントの合成	 
	 
前節において目的とするデカリンセグメント	 31	 を合成することができたので、次
にそのカップリングパートナーであるγ-ピロン環セグメント	 22	 27ab)	 を合成した	 
(Scheme	 11)。	 
始めに、宍戸ら 36)	 の方法に従い、α-ピロン誘導体	 49	 の合成を行った。すなわち、
3-メチル-2,4-ペンタンジオン	 (47)	 を	 －78	 ºC	 にてヘキサメチルジシラザンナトリ
ウム	 [NaN(SiMe3)2]	 で処理し、ジアニオンを発生させ、そこへ炭酸ジメチルを作用させ
ることで	 トリカルボニル	 48	 を	 85%	 の収率で得た。次に、得られた 48	 に対し、ベン
ゼン中	 1,8-ジアザビシクロ-[5.4.0]-7-ウンデセン	 (DBU)	 を作用させ、2 時間加熱還
流したところ、エノールラクトン化反応が進行し、収率	 86%	 でα-ピロン体	 49	 を合
成した。その後、フルオロスルホン酸メチルを用いて	 49	 の O-メチル化を行ったとこ
ろ、γ-ピロン体	 50	 を単一生成物として得ることができた。最後に、N-臭化スクシン
イミド	 (NBS)	 により臭素化したところ、望むγ-ピロン環セグメント	 22	 を	 2	 工程収
率	 63%	 で合成することに成功した。	 
	 
	 
	 
Scheme	 11.	 γ-ピロン環セグメント	 22	 の合成	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第四節	 (－)-サブグルチノール	 A,	 B	 の全合成	 
	 
第一項	 共通中間体の合成	 
	 
第二節	 および	 第三節において、デカリンセグメント	 31	 および	 γ-ピロン環セグ
メント	 22	 の合成を達成することができた。そこで、サブグルチノール A,	 B の全合成
を目指して	 31	 と	 22	 のカップリング反応を行った	 (Scheme	 12)。γ-ピロン	 22	 に
対して	 n-BuLi	 を作用させて臭素／リチウム交換を行った後、デカリンセグメント	 31	 
を作用させて	 －78	 ºC	 から	 －40	 ºC	 まで徐々に昇温させたところ、反応は円滑に進行
し、収率	 93%	 でカップリング体	 51	 を得ることができた。得られた	 51	 は	 400	 MHz	 1H	 
NMR	 スペクトル解析により 16 位水酸基に起因するほぼ	 1	 :	 1	 のジアステレオ混合物で
あることが判明した。	 
	 
	 
	 
Scheme	 12.	 カップリング反応	 
	 
次いで、得られたカップリング体	 51	 の 16 位水酸基を	 Barton–McCombie	 法 37)	 によ
り除去することとした	 (Scheme	 13)。カップリング体	 51	 をジアステレオ混合物のま
ま二硫化炭素を含む	 THF	 に溶解させ、その混合液に	 －78	 ºC	 下	 NaN(SiMe3)2	 を作用さ
せ、同温で 1 時間撹拌した後、ヨウ化メチルで処理し、メチルキサンテート	 52	 へと
変換した。52	 は不安定な化合物であったため、後処理した後、精製せずに次の反応に
用いることとした。続いて、52	 に対して触媒量の	 2,2’-アゾビスイソブチロニトリ
ル	 (AIBN)	 存在下、トリ-n-ブチルスズヒドリドを作用させ 2 時間トルエン中で加熱還
流したところ、望むデオキシ体	 30	 が 2 工程収率	 64%	 で得られた。	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Scheme	 13.	 Barton–McCombie	 法によるデオキシ体	 30	 の合成	 
	 
デオキシ体	 30	 を得ることができたので、続いて 30	 に対し、Lemieux–Johnson	 酸
化 38)	 を適用することでデカリン環 4 位側鎖であるアリル基のアルデヒド基への変換を
行った	 (Scheme	 14)。ところで、Lemieux–Johnson	 酸化において、副反応を抑え、か
つ高収率でアルデヒド体を与える改良法が	 Jin	 ら 39)	 によって報告されている。そこ
で、彼らの方法に準じ、30	 をジオキサン／水の混合溶液に溶解し、2,6-lutidine、四
酸化オスミウム	 および	 過ヨウ素酸ナトリウムを室温にて順次作用させたところ、所望
の共通中間体	 29	 を収率	 77%	 で得ることができた。反応は位置選択的に進行し、8 位
エキソオレフィン部がケトンへと変換された化合物の生成は認められなかった。	 
	 
	 
	 
Scheme	 14.	 Lemieux–Johnson	 酸化	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第二項	 (－)-サブグルチノール	 A	 の全合成	 
	 
望む共通中間体	 29	 を得ることができたので、続いて 12 位への水酸基の導入と 4 位
の側鎖伸長を同時に行うべく、アルキル側鎖の求核付加反応について検討を行った	 
(Table	 1)	 。まず初めに求核剤について検討することとした。テトラヒドロフラン	 
(THF)	 溶媒中で、所望のアルキル側鎖を有する有機リチウム試薬	 (entry	 1)、Grignard
試薬	 (entry	 2)、有機銅試薬	 (entry	 3)	 をそれぞれ	 29	 と反応させたところ、Grignard
試薬を用いたときに最も収率よく望みのアリルアルコール	 53a,	 53b	 が得られること
が判明した	 (entry	 1-3)	 。この時得られた	 53a,	 53b	 はそれぞれ 12 位に R および S
配置を有するエピマーの関係であるが、サブグルチノール A,	 B は	 互いに 12 位に起因
するエピマーであるため、この求核付加反応のジアステレオ選択性を制御することがで
きれば、サブグルチノール	 A,	 B	 を選択的に作り分けることができると考えた。そこで、
この反応のジアステレオ選択性の制御について検討することとした。なお、53a,	 53b	 
はシリカゲルカラムクロマトグラフィーにて容易に分離可能であったものの、この段階
で 12 位の立体化学を決定することは困難であったため、53a,	 53b	 をそれぞれサブグ
ルチノール A,	 B	 へと導いた後に天然品サブグルチノール	 A,	 B	 との	 1H	 および	 13C	 NMR	 
スペクトルデータの比較により 53a,	 53b	 の	 12 位の立体化学をそれぞれ決定した。ま
ず初めに、最も収率が良かった	 Grignard	 試薬を用いて、反応温度によるジアステレオ
選択性の変化について検討を行ったところ、予想に反して低温で反応させるほどジアス
テレオ選択性が低下するという結果となった	 (entry	 2,4	 and	 5)	 。そこで反応温度を
0	 ºC に固定し、次に反応溶媒について検討を行った。反応溶媒としてジエチルエーテ
ル、ジイソプロピルエーテル、シクロペンチルメチルエーテルについて検討を行ったと
ころジエチルエーテルを用いたときに収率 89%、生成比 3.9	 :	 1	 で	 53a	 が選択的に得
られることが明らかとなった、このことにより 29	 から収率 71%	 にてサブグルチノー
ル	 A	 の中間体である	 53a	 を合成することが可能となった	 (entry	 6-8)	 。	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Table	 1.	 アルデヒド	 29	 に対する付加反応の検討	 
	 
このようにして	 アリルアルコール	 53a	 を選択的に得ることに成功したので、まず	 
53a	 を基質として分子内 SN2 型閉環反応による	 2,3-trans-テトラヒドロフラン環	 	 
(A 環)	 の構築ついて検討することとした	 (Scheme	 15)。始めに	 53a	 に対してテトラ
ブチルアンモニウムフルオリド	 (TBAF)	 を作用させたところ、速やかに	 TES	 基の脱保
護が進行し、ジオール	 28a	 を得ることができた。得られた	 28a	 に対し、ピリジン溶
媒中	 0	 ºC	 で塩化パラトルエンスルホニル	 (TsCl)	 を加え、その後、室温まで徐々に昇
温させ24時間撹拌したところ環化体	 27a	 が単一ジアステレオマーとして収率	 81%	 で
得られることが判明した 40)。反応生成物が 2,3-trans-テトラヒドロフラン環を有する
単一ジアステレオマーであったことから、本反応はカチオン中間体を経由しないアリル
位での分子内	 SN2	 反応が進行したものと推測される。すなわち、27a	 のより反応性の
高い	 (より立体的に空いている)	 アリル位水酸基に位置選択的にトシル化が進行し、中
間体	 54a	 を形成することで、デカリン環上の 3 位の水酸基が速やかに求核付加したも
のと推測される。	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1
2
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4
5
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Me2C=CHMgBr, (i-Pr)2O, 0 ºC, 30 min
Me2C=CHMgBr, Et2O, 0 ºC, 30 min
Me2C=CHMgBr, THF, –78 ºC, 1 h
Me2C=CHMgBr, THF, –40 ºC, 1 h
Me2C=CHMgBr, CuI, THF, –78 ºC, 30 min
Me2C=CHMgBr, THF, 0 ºC, 1 h
Me2C=CHBr, t-BuLi, THF, –78 ºC,  30 min
Me2C=CHMgBr, cyclopentylmethylether, 0 ºC, 1 h
32% 1 : 1.4
91% 2.7 : 1
58% 1 : 2.0
83% 1 : 1.1
89% 3.9 : 1
87% 3.1 : 1
3.5 : 188%
90% 2.0 : 1
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Scheme	 15.	 2,3-trans-テトラヒドロフラン環の構築	 
	 
このようにして得られた	 27a	 にメタノール中、1M 水酸化ナトリウムを作用させ、8
時間加熱還流したところ、γ-ピロン環からα-ピロン環への変換反応 27a,b)	 が進行し、
サブグルチノール	 A	 (1)	 を収率	 90%	 で得ることができた	 (Scheme	 16)。本反応にお
けるピロン環の変換はγ-ピロン環の加水分解とそれに続く異性化により、α-ピロン環
へと変換したものと推測される。すなわち水酸化物イオンがγ-ピロン環へ攻撃した後、
アルコキシドによる電子の押し出しによりメトキシドが脱離し、加水分解されたγ-ピ
ロン環となる。このγ-ピロン環は、熱力学的により安定なα-ピロン環へと容易に異性
化するため、γ-ピロン環からα-ピロン環への変換が起こったものと考えられる	 (27a	 
→	 [27a-1	 →	 27a-2	 →	 27a-3]	 →	 1)。	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Scheme	 16.	 (－)-サブグルチノール	 A	 (1)	 の全合成	 
	 
なお、得られたサブグルチノール	 A	 (1)	 の	 1H	 および	 13C	 NMR	 のスペクトルデータ
は、文献記載 4)	 の値と完全に一致した。さらに、合成品	 1	 {[α]D
25	 =	 －84.8	 (c	 0.11,	 
MeOH)}	 と	 Hong	 ら 25)	 による合成品	 1	 {[α]D
25	 =	 －59.5	 (c	 0.12,	 MeOH)}、天然品	 1	 
{[α]D
25	 =	 －58.7	 (c	 0.027,	 MeOH)}	 の旋光度の符号が一致した。以上の結果から、(－)-
サブグルチノール	 A	 (1)	 の全合成を達成することができ、立体化学を決定することの
できなかった	 52a	 の 12 位炭素の立体化学を	 R	 と決定した。またそれに伴い、52b	 の
12 位炭素の立体化学を	 S	 と決定した。	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第三項	 (－)-サブグルチノール	 B	 の全合成	 
	 
前項においてサブグルチノール	 A	 の全合成を達成することができたので、次にサブ
グルチノール	 B	 の全合成を目指すこととした。サブグルチノール	 B	 の合成には 12 位
に	 S	 配置を有するアリルアルコール	 53b	 を選択的に合成することが必要である。し
かしながら、前項の共通中間体	 29	 への求核付加反応では	 THF	 中、－78	 ºC	 にて	 
Grignard 試薬を用いる最適条件を適用しても収率	 43%	 (53a	 :	 53b	 =	 1	 :	 1.1)	 (Table	 
1,	 entry	 5)	 と十分な選択性を発現するには至っておらず、収率	 および	 選択性の面で
課題を残していると言える。そこでアリルアルコール	 53a	 を酸化した後にジアステレ
オ選択的に還元することができれば、望む	 53b	 を選択的に得ることができるものと考
え、検討を行うこととした	 (Scheme	 17)。	 
まず酸化反応について検討を行った。化合物	 53a	 に対し、ジクロロメタン中、酸化
剤として過ルテニウム酸テトラプロピルアンモニウム	 (TPAP)	 41)	 を用いたところ 12 位
水酸基の酸化が円滑に進行し、目的とするエノン	 55	 を収率 88%	 で得ることができた。	 
	 
	 
	 
Scheme	 17.	 TPAP	 酸化	 
	 
次いで	 55	 に対するジアステレオ選択的還元反応について検討を行った	 (Table	 
2)。様々な還元剤を用いて検討を行ったところ、水素化ジイソブチルアルミニウム	 
(DIBAL)	 を用いたときに、望むアリルアルコール	 53b	 を最も収率よく得ることができ
た。	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Table	 2.	 エノン	 55	 の還元	 
	 
このように	 53a	 に対して TPAP 酸化および	 DIBAL 還元を行うことで 2 工程収率 62%
で	 53b	 へ変換することができた。総じて、これら一連の変換反応を行うことで共通中
間体	 29	 から効率よく目的の	 53b	 を得ることが可能となった。	 
次いで、アリルアルコール	 53b	 に対し、前項のサブグルチノール	 A	 の全合成で確
立した条件を適用し、2,3-trans-テトラヒドロフラン環およびα-ピロン環の構築を行
った	 (Scheme	 18)。すなわち、53b	 の TES 基を TBAF	 を用いて脱保護し、ジオール	 28b	 
を合成した後、ピリジン中、塩化パラトルエンスルホニルを用いた分子内 SN2 型閉環反
応、続く水酸化ナトリウムを用いたγ-ピロン環からα-ピロン環への変換反応を行うこ
とで、サブグルチノール	 B	 (2)	 の全合成を達成した。	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entry conditions yield % 53b : 53a
1
2
3
4
5 99% 2.5 : 1
0%
0%
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DIBAL, CH2Cl2, –78 ºC, 1 h
NaBH4, CeCl3･7H2O, MeOH, –78 ºC → rt, 1 h
9-BBN, THF, –40 ºC → rt, 1 h
K-selectride, THF, –78 → 0 ºC, 3 h
LiAlH(t-Bu)3, THF, – 40 ºC → rt, 3 h
6 Zn(BH4)2, THF, –20 → 0 ºC, 1 h 79% 4.0 : 1
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Scheme	 18.	 (－)-サブグルチノール	 B	 (2)	 の全合成	 
	 
なお、得られたサブグルチノール	 B	 (2)	 の	 1H	 および	 13C	 NMR	 のスペクトルデータ
は、文献記載 4)	 の値と完全に一致した。さらに、合成品	 2	 {[α]D
25	 =	 －113	 (c	 0.09,	 
MeOH)}	 と	 Hong	 ら 25)	 による合成品	 2	 {[α]D
26.8	 =	 －73.3	 (c	 0.11,	 MeOH)}、天然品	 2	 
{[α]D
25	 =	 －75.0	 (c	 0.288,	 MeOH)}	 の旋光度の符号が一致したことから、(－)-サブ
グルチノール	 B	 (2)	 の全合成を達成することができた。	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第二章	 
	 
リファガールの全合成	 
	 
	 
第一節	 (＋)-リファガールの合成計画	 
	 
サブグルチノール	 A,	 B	 の全合成を達成することができたので、次のターゲットで
あるリファガールの全合成に着手することとした。リファガールの全合成を計画するに
あたり、著者は初めにリファガールを単離•構造決定した	 Andersen	 ら 10)	 によって提
唱された 2 つの生合成経路に着目した	 (経路 A,	 Scheme	 19	 および	 経路 B,	 Scheme	 
20)。まず彼らが提唱した 1 つ目の仮説である経路	 A	 はファルネシルトリヒドロキシ
ベンズアルデヒド	 56	 のエポキシ化から生合成が開始される。エポキシ化により生じ
たエポキシド	 57	 はエポキシ転位によりカルボニル	 58	 へと変換される。続いて生じ
たカルボニルに対して芳香環上の水酸基からの攻撃が起こり、ヘミアセタール	 59	 を
経由して脱水によりベンゾフラン	 60	 が生成する。最後にベンゾフラン環を起点とす
るポリエン環化が進行し、リファガール	 (3)	 が生成するという経路である。	 
	 
	 
	 
Scheme	 19.	 Andersen	 らによって提唱されたリファガール	 (3)	 の生合成経路	 A	 10)	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これに対して2つ目の生合成経路	 B	 はファルネシルトリヒドロキシベンズアルデヒ
ド	 56	 のポリエン環化から生合成が開始される	 (Scheme	 20)。ポリエン環化により生
成するシフォノジクチヤール	 B	 (8-エピ-シフォノジクチヤール	 B)	 (61)	 はリファガー
ルが単離された海綿	 Aka	 coralliphaga	 から得られる化合物として以前から知られて
いる 11)12)。なお、61	 の 8 位メチル基は最近になってβ配置ではなくα配置であるとい
うことが	 George	 ら 13)	 によって明らかにされたが、この時点におけるシフォノジクチ
ヤール	 B	 の立体構造は 61 であると考えられていた。続いて、61	 のオレフィン部のエ
ポキシ化が起こり、エポキシド	 62	 が生成する。その後、62	 のエポキシ開環をきっか
けとするデカリン環のセミピナコール転位により環拡大が起こり、7 員環を有するシク
ロヘプタノン	 64	 が生成する。最後に 8 位のメチル基の異性化およびベンゾフラン環
の形成により、リファガール	 (3)	 が生成するという経路である。	 
	 
	 
	 
Scheme	 20.	 Andersen	 らによって提唱されたリファガール	 (3)	 の生合成経路	 B	 10)	 
	 
一方、著者が本研究を開始した時点においてリファガールの全合成例は	 以下の 5 例
が報告されている。初めにリファガールを単離した	 Andersen	 ら 10)	 および	 Mehta	 ら
42)	 はブロモベンゾフラン	 65	 のポリエン環化を鍵工程としてリファガールのラセミ
合成を達成している	 (Scheme	 21)。両グループの全合成はブロモベンゾフラン	 65	 に
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塩化スルホン酸を作用させるポリエン環化により約	 40%	 の収率で 4 環性骨格を構築し、
リファガール前駆体	 66	 を合成している。彼らはその後ホルミル基の導入、脱保護に
より(±)-リファガール	 (3)	 の全合成を達成しているが、鍵工程であるポリエン環化は
望むα-メチル体とそのエピマーであるβ-メチル体が 1	 :	 2.5 の比率で生成しており、
本合成法は 8 位メチル基の立体制御に課題が残されていると言える。	 
	 
	 
	 
Scheme	 21.	 Andersen	 ら 10)	 および	 Mehta	 ら 42)	 による	 (±)-リファガール	 (3)	 の	 	 
全合成	 
	 
次に	 George	 ら43)	 および	 Alvarez-Manzaneda	 ら44)	 はほぼ同時期にリファガールの
不斉全合成を達成し、天然品リファガールの絶対立体配置を構造式	 3	 のように決定し
ている	 (Scheme	 22)。彼らはいずれも 9,	 10 位のビシナルジオール	 67	 の環拡大反応
から続くベンゾフラン環の構築を鍵工程とする経路にて、収率よく 4 環性骨格を構築し、	 
リファガール前駆体	 68	 を合成している。いずれのグループもその後、ベンゾフラン
環へのホルミル基の導入、脱保護により	 (＋)-リファガール	 (3)	 の全合成を達成して
いる。これらの合成ルートはいずれも短工程であるが、鍵工程の基質であるジオール	 
67	 の合成において収率の低い工程があり、改善の余地が残されている。	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Scheme	 22.	 George	 ら 43)	 および	 Alvarez-Manzaneda	 ら 44)	 による	 (＋)-リファガー
ル	 (3)	 の全合成	 
	 
また	 Stoltz	 ら 45)	 は、全く異なるアプローチにてリファガールの不斉全合成を達成
している	 (Scheme	 23)。彼らはシクロブテン	 69	 の開環による環拡大反応によりシク
ロヘプタジエノン	 70	 を合成した。続いて数工程により導かれるアルコール	 71	 の分
子内ベンザイン環化反応により 4 環性化合物	 72	 を合成し、その後 3 工程にて	 (＋)-
リファガール	 (3)	 の全合成を達成している。本合成法は非常にユニークな合成ルート
ではあるものの、多段階を要するため総収率が低い点が課題である。	 
	 
	 
	 
Scheme	 23.	 Stoltz	 らによる	 (＋)-リファガール	 (3)	 の全合成 45)	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著者はリファガールの合成計画を立案する上でこれら 5 例のリファガールの全合成
例を参考に、また前述の	 Andersen	 らによって提唱されたリファガールの生合仮説経路
から発想を得て、Scheme	 24	 のような合成計画を立案した。すなわち、二重結合のエ
ポキシ化からエポキシ開環／環拡大反応	 (74	 →	 73)	 を鍵工程とする合成経路である。
具体的にはまず、合成の最終段階においてシクロヘプタノン	 73	 に対してベンゾフラ
ン環の形成とホルミル基の導入を行うこととした。7 員環部は生合成経路	 B	 と同様に
エポキシド	 74	 のエポキシ開環から続く環拡大反応により構築できるものと考えた。
エポキシド	 74	 はオレフィン	 75	 のエポキシ化により合成し、75	 はデカリンセグメン
ト	 76	 と芳香環セグメント	 77	 とのカップリング反応を経由し導けるものと考えた。	 
	 
	 
	 
Scheme	 24.	 (＋)-リファガール	 (3)	 の合成計画	 
	 
さらに本合成におけるカップリング反応の基質であるデカリンセグメント	 76	 の合
成計画は	 Scheme	 25	 のように立案した。すなわち、76	 はアルコール	 78	 に対する
ジアステレオ選択的水素化反応により 8 位の立体配置を制御できると考えた。さらに	 
78	 は光学活性な	 (＋)-スクラレオリド	 (79)	 から数工程を経て導けると考えた。	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Scheme	 25.	 デカリンセグメント	 76	 の合成計画	 
	 
上記合成計画	 (Scheme	 24	 および	 Scheme	 25)	 に基づき、鍵工程としてエポキシ
開環／環拡大反応を用いるリファガールの全合成研究に着手した。	 
	 
第二節	 デカリンセグメントの合成	 
	 
始めに、Scheme	 26	 に示したようにデカリンセグメントの合成を行った。既知化合
物であるジオール	 82	 43)46)	 は以下のように合成した。市販の光学活性な出発物質であ
る	 (＋)-スクラレオリド	 (79)	 に低温にて、メチルリチウム	 (MeLi)	 を作用させラク
トンを開裂させた後に、得られたケトン	 80	 に対し、過マレイン酸を使用するバイヤ
ービリガー酸化を行い、O-アセチル体	 81	 を 2 工程、収率 81%で合成した。O-アセチル
体	 81	 の O-アセチル基を塩基性条件にて除去することにより定量的にジオール	 82	 へ
と導いた。次いで、ジクロロメタン中、p-トルエンスルホン酸一水和物	 (p-TsOH·H2O)	 を
用い、室温にて	 82	 の三級水酸基の脱離反応を行うことでエンド 3 置換オレフィン	 78	 
のみを収率	 79%	 にて位置選択的に合成することができた。さらに、得られた	 78	 に対
し、ジクロロメタン中	 0	 ºC	 にてクラブトリー触媒	 {[(COD)Ir(PCy3)(py)]
+[PF6]
–}47)	 を
用いた接触水素化を行ったところ、所望の 8 位にα-メチル基を有するアルコール	 83	 
を収率	 89%	 で高ジアステレオ選択的に合成することに成功した。これは	 78	 の 9 位β
-ヒドロキシメチル基とクラブトリー触媒がキレートを形成し、遷移状態	 78A	 を経由
して水素化反応が進行することでβ面からの還元反応が優位に進行したものと考えら
れる。この時に	 83	 のエピマーである 8 位にβ-メチル基を有するアルコール	 84 は	 9%	 
の収率で副生するが、これらはシリカゲルカラムクロマトグラフィーにて容易に分離精
製可能であった。最後に	 83	 をスワン酸化の条件に付すことにより、所望のデカリン
セグメント	 76	 を合成することができた。	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Scheme	 26.	 デカリンセグメント	 76	 の合成	 
	 
第三節	 芳香環セグメントの合成	 
	 
前節において目的とするデカリンセグメント	 76	 を合成することができたので、次
に芳香環セグメント	 77	 48)	 の合成を行った	 (Scheme	 27)。出発物質である	 セサモー
ル	 (85)	 のフェノール性水酸基をメトキシメチル	 (MOM)	 基で保護して	 86	 に導いた。	 
次いで得られた	 86	 に対し、N,N-ジメチルホルムアミド	 (DMF)	 溶媒中、室温にて	 NBS	 
を作用させたところ、位置選択的に臭素化反応が進行し、収率	 94%	 で所望の芳香環セ
グメント	 77	 を合成することができた。	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Scheme	 27.	 芳香環セグメントの合成	 
	 
第四節	 (＋)-リファガールの全合成	 
	 
第一項	 カップリング反応による鍵工程前駆体の合成	 
	 
第二節	 および	 第三節において、デカリンセグメント	 76	 および	 芳香環セグメント	 
77	 の合成を達成することができた。そこで、リファガールの全合成を目指して両セグ
メントのカップリング反応と、続く鍵工程前駆体であるオレフィン	 75	 の合成につい
て検討を行った	 (Scheme	 28)。	 
まず、一般的なカップリング条件である有機リチウムを用いたカップリング反応を
試みた。すなわち	 77	 の臭素部位をリチオ化し、調製したアリールリチウム	 87	 と	 76	 
の直接のカップリング反応を試みたところ、カップリング体	 89 は得られるものの収率
35-40%	 と低収率に留まる結果となった。この原因としては、アリールリチウムのアル
デヒド基への求核攻撃と競合して、アリールリチウムが塩基として働き、アルデヒドα 
位の水素を引き抜く反応が進行するため、76	 からリチウムエノラートが生成してしま
うことに起因するものと考えられた。そこで、アリールリチウムよりも相対的に弱い塩
基性と強い求核性を示すアリールセリウム試薬 49)	 を本カップリング反応に用いること
とした。すなわち、77	 をリチオ化した後、無水塩化セリウムを作用させ、ワンポッド
で 3 置換アリールセリウム試薬	 88	 を調製した。次いで、88	 の調製系中に	 76	 を加え
て、カップリング反応を行ったところ反応は円滑に進行し、目的のカップリング体	 89	 
を収率 85%で得ることに成功した。得られた	 89	 は	 400	 MHz	 1H	 NMR	 スペクトル解析に
より単一の立体異性体であることが判明したが、このとき生じた不斉中心は後の反応で
消失するため、89	 の 10 位の立体配置は決定していない。このようにして収率よくカ
ップリング反応を行うことができたので、次にカップリングにより生じた水酸基の脱離
反応を行った。カップリング体	 89 に対し、無水酢酸存在下、臭化マグネシウムを作用
させて水酸基をアセチル化し 50)、その後加熱還流して、O-アセチル基を脱離させるこ
とで、目的の鍵工程前駆体であるオレフィン	 75	 を収率 99%にて合成することができた。
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この反応時にフェノール性水酸基を保護していた	 O-MOM	 基は O-アセチル基へと置き
換わっている。また、75	 の幾何異性は、400MHz	 NMR	 NOESY	 実験によって、NOE	 相関
が観測されたことにより	 E	 体であることを確認した。	 
	 
	 
	 
Scheme	 28.	 鍵工程前駆体	 75	 の合成	 
	 
第二項	 エポキシ開環／環拡大反応による 4 環性骨格の構築	 
	 
続いて鍵工程であるエポキシ開環／環拡大反応による	 AB 環部の構築について検討
を行った	 (Scheme	 29)。オレフィン	 75	 に対し、ジクロロメタン中	 0	 ºC	 にて m-ク
ロロ過安息香酸	 (m-CPBA)	 を作用させ、室温まで昇温させたところ収率よくエポキシ化
が進行し、収率	 89%	 にてエポキシド	 90	 へと導くことができた。得られた	 90	 は	 400	 
MHz	 1H	 NMR	 スペクトル解析によりエポキシドの立体配置に起因する	 1	 :	 1	 のジアステ
レオ混合物であることが確認されている。次いで、エポキシ開環／環拡大反応を行うた
めに	 90	 に対し、ジクロロメタン中	 0	 ºC	 にてトリフルオロ酢酸	 (TFA)	 を作用させた
ところ、エポキシ環のベンジル位での開環	 (90A	 →	 90B)	 とセミピナコール転位反応	 
(90B	 →	 73)	 が連続的に進行し、シクロヘプタノン	 73	 のみが収率	 97%	 で立体選択的
に得られることが判明した。73	 の立体構造は、400MHz	 NMR	 NOESY	 実験によって、10
位の水素と核間メチル基との	 NOE	 相関が観測されたことにより10位の立体配置が Rで
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あることを確認した。	 
	 
	 
	 
Scheme	 29.	 エポキシ開環／環拡大反応による AB 環部の構築	 
	 
本反応の立体選択性については	 Scheme	 30	 のように考察される。すなわち、エポ
キシド	 90	 は 1	 :	 1	 のジアステレオ混合物であるため、エポキシ開環後のオキソニウ
ムイオン	 90B	 も同様にジアステレオ混合物であると考えられる。従って、セミピナコ
ール転位反応の生成物であるシクロヘプタノン	 91	 も同様に 10 位の不斉炭素に起因す
る 1	 :	 1	 のジアステレオ混合物として生成するものと考えられる。しかしながら、本
化合物の 10 位の不斉炭素はケトンα位かつベンジル位に位置しているため、酸性の反
応系中にて容易にエノール	 92	 へと変換され、最終的に熱力学的により安定であると
予想される 10R	 シクロヘプタノン	 73	 へと平衡が収束したものと考えられる。	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Scheme	 30.	 エポキシ開環／環拡大反応の立体選択制発現機構	 
	 
続いて、得られたシクロヘプタノン	 73	 に対し、ワンポッドでのフラン環	 (C 環)	 の
構築について検討した	 (Scheme	 31)。まず、73	 のフェノール性水酸基を保護してい
るアセチル基をメタノール中、炭酸カリウムを作用させることで除去し、系中にてアル
コール	 94	 を生成させた。73	 のアセチル基が完全に除去されていることを薄層クロマ
トグラフィー	 (TLC)	 にて確認したのちに、その反応系中に過量の 3	 M 塩酸を加えたと
ころ、フェノール性水酸基がケトンを攻撃し、水の脱離が一挙に進行することで、ベン
ゾフラン	 95	 をワンポッドで収率	 85%	 と効率良く合成することができ、リファガン骨
格	 (ABCD 環)	 の構築に成功した。	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Scheme	 31.	 フラン環	 (C 環)	 の構築	 
	 
第三項	 (＋)-リファガールの全合成	 
	 
所望の 4 環性骨格を構築することができたので、ホルミル基の導入と保護基の除去
によるリファガールの全合成を行った	 (Scheme	 32)。合成したベンゾフラン	 95	 に対
し、低温にて n-BuLi	 を作用させて位置選択的オルトリチオ化を行ったのち、DMF	 を作
用させることでホルミル基を導入し、定量的にアルデヒド	 96	 へと導いた。最後に	 
Goodman	 ら 51)	 の方法に従ってメチレンジオキシ基の脱保護を行った。すなわち、ジク
ロロメタン中－40	 ºC	 にて	 96	 に塩化アルミニウムを作用させ－10	 ºC まで昇温させる
ことで、メチレンオキシ基を除去した。その後、芳香環上の水酸基とキレートを形成し
ている試薬由来のアルミニウムを除去するため濃塩酸とメタノールを加えて加熱還流
したところ目的のリファガール	 (3)	 を収率	 88%	 にて得ることができた。これによりリ
ファガール	 (3)	 の全合成を達成することができた。	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Scheme	 32.	 (＋)-リファガール	 (3)	 の全合成	 
	 
なお、合成した	 3	 の	 1H	 および	 13C	 NMR	 のスペクトルデータは、文献記載 10)	 の値
と完全に一致した。さらに、合成品	 3	 {[α]D
25	 =	 +16.2	 (c	 1.06,	 MeOH)}	 と天然品	 3	 
{[α]D
25	 =	 +12.0	 (c	 3.7,	 MeOH)}	 の旋光度の符号が一致した。以上の結果から、(＋)-
リファガール	 (3)	 の全合成を達成することができた。	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第三章	 
	 
シフォノジクチヤール	 B	 および	 コラリジクチヤール	 A,	 B	 の
全合成	 
	 
 
第一節  (－)-シフォノジクチヤール	 B	 ((＋)-8-エピ-シフォノジ
クチヤール	 B)	 の合成計画	 
	 
前章にて Andersen らが提唱した生合成経路	 B	 に基づいた合成経路を立案し、(＋)-
リファガールの全合成を達成することができた。そこで、これまでのリファガールの全
合成で得られた知見を応用し、その構造的類似性からリファガールの生合成中間体とし
て提唱されているシフォノジクチヤール	 B	 の全合成を目指すこととした。また、シフ
ォノジクチヤール	 B	 はリファガール以外にもコラリジクチヤール	 A,	 B	 などのテルペ
ノイド類の生合成中間体としても有力であると考えられており、これらテルペノイド類
への全合成へと展開することも視野にシフォノジクチヤール	 B	 の全合成を行った。	 
初めにシフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の構造決定までの歴史について詳述する	 
(Figure	 11)。シフォノジクチヤール	 B	 は 1981年に	 Faulkner	 ら 11)	 によって海綿	 Aka	 
coralliphaga	 から提唱構造	 97 としてその単離が報告された。その後 1986 年に、
Faulkner	 および	 Clardy	 ら 12)	 はシフォノジクチヤール	 B	 ジメトキシ誘導体の二次元	 
NMR	 解析により芳香環上の置換基の位置を再決定し、その構造を	 61	 に訂正した。シ
フォノジクチヤール	 B	 は	 Köck	 ら 14)	 によっても 2007 年に数種類の類縁体とともにそ
の単離が報告されているが、その構造は長い間	 61	 であるとされてきた。しかしなが
ら、ごく最近 (2015 年)、George ら 13)	 はシフォノジクチヤール	 B	 (4)	 とその 8 位メチ
ル基に起因する異性体である 8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の不斉全合成を達
成し、両者の	 NMR	 スペクトルと天然物の	 NMR スペクトルを比較することにより、天然
シフォノジクチヤール	 B	 の立体構造を 4 へと訂正した。	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Figure	 11.シフォノジクチヤール	 B	 の化学構造の変遷 11)12)13) 
 
著者が本研究を開始した 2014 年時点において、シフォノジクチヤール	 B	 の全合成
は報告されておらず、Seifert ら 52)	 による当時のシフォノジクチヤール	 B	 の提唱構造
である 8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の合成研究が 1 例知られているのみであ
った	 (全合成にまでは至っていない)	 (Scheme	 33)。彼らの合成研究では 8-エピ-シフ
ォノジクチヤール	 B	 (61)	 の炭素骨格をカルボン酸塩化物	 98	 とアリールリチウム	 
99	 とのカップリング反応を基軸とする合成経路にて構築している。しかしながら、合
成の最終工程において 8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 前駆体	 100	 の芳香環上の保
護基であるメチレンジオキシ基の脱保護が不成功に終わっており、全合成経路を確立す
るには至らなかった。	 
 
 
 
Scheme	 33.	 Seifert らによるシフォノジクチヤール	 B	 (8-エピ-シフォノジクチヤー
ル	 B)	 (61)	 の合成研究 52)	 
8
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著者はこのような背景をもとに、シフォノジクチヤール	 B	 の当時の提唱構造であっ
た 8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成計画を	 Scheme	 34	 のように立案
した。すなわち、合成の最終段階において芳香環へのホルミル基の導入と多官能基化さ
れている芳香環上の保護基の脱保護を行うこととした。その前駆体となるオレフィン	 
101	 は前章で得られた知見を基にデカリンセグメント	 102	 とアリールセリウム試薬
103	 とのカップリング反応を経由して導くこととした。この時、103	 の水酸基を保護
している保護基は	 Seifert	 ら 52)	 による知見を基に、アセトニド基とメトキシ基とする
こととした。8 位にβ-メチル基を有するデカリンセグメント	 102	 は前章ですでに合成
しているエンドオレフィン	 78	 をジアステレオ選択的に水素化することにより合成可
能であると考えた。	 
 
 
 
Scheme	 34.	 シフォノジクチヤール	 B	 (8-エピ-シフォノジクチヤール	 B)	 (61)	 の	 	 	 
合成計画	 
 
なお、	 George ら 13)	 による(－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 と(＋)-8-エピ-シフ
ォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成は	 Scheme	 35	 に示した合成経路にて達成された。
すなわち、8 位メチル基のエピマーである 2 種類のアルデヒド	 76,	 102	 に対するアリ
ールリチウム	 104	 とのカップリング反応を基軸とする合成経路である。	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Scheme	 35.	 George らによる(－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 および	 (＋)-8-エピ
-シフォノジクチヤール	 B	 (61)の全合成 13)	 
 
著者が 8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成研究を行っている間に
George ら 13)	 によって天然シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の立体構造が決定された。そ
のため、著者は立案された合成計画	 (Scheme	 34)	 に従い 8-エピ-シフォノジクチヤー
ル	 B	 (61)	 の全合成を達成し、その後、同様の合成ルートにてシフォノジクチヤール	 B	 
(4)	 の全合成を行うこととした。	 
	 
第二節	 (＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 の全合成	 
	 
第一項	 デカリンセグメントの合成	 
	 
8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成を行うにあたり、まず第二章にて
(＋)-スクラレオリド	 (79)	 から 4	 工程で合成したエンド-オレフィン	 78	 を出発物質
として8位にβ-メチル基を有するデカリンセグメント	 102	 の合成を行った	 (Scheme	 
36)。エンド-オレフィン	 78	 に対し、水素雰囲気下、酢酸エチル中	 0	 ºC	 にて酸化白
金	 (Ⅳ)	 を触媒とする接触水素化反応を行ったところ、78B	 に示したようにデカリン
環	 10	 位のβ-メチル基による立体障害を避けるように、α面からの還元反応が選択的
に進行し、所望の 8 位にβ-メチル基を有するアルコール	 84	 をジアステレオ選択的に
高収率で合成することに成功した。この時に、84	 のエピマーであるアルコール	 83	 は	 
8%	 の収率で副生するが、これらは第二章	 第二節の水素化反応の時と同様にシリカゲル
カラムクロマトグラフィーにて容易に分離精製可能であった。次いで、得られた	 84	 を
スワン酸化の条件に付すことにより、アルコールをアルデヒドへと定量的に変換し、所
望のデカリンセグメント	 102	 を合成することができた。	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Scheme	 36.	 デカリンセグメント	 102	 の合成	 
 
第二項	 芳香環セグメントの合成	 
	 
前項において目的とするデカリンセグメント	 102	 を合成することができたので、次
に芳香環セグメント	 108	 52)	 の合成を行った	 (Scheme	 37)。まず始めに、出発物質で
ある	 2-ヒドロキシ-4-メトキシベンズアルデヒド	 (105)	 のホルミル基をバイヤービ
リガー酸化にて水酸基へと変換し、メトキシカテコール	 106	 を得た。	 次いで得られ
た	 106	 を、酸性条件下、ベンゼンおよび	 2,2-ジメトキシプロパン混液中にて 2 日間
加熱還流することにより、カテコール部が保護されたアセトニド体	 107	 を収率	 74%	 
にて合成することができた。最後に	 107	 に対して	 DMF	 中室温にて	 NBS	 を作用させた
ところ、位置選択的に臭素化反応が進行し、収率	 86%	 にて所望の芳香環セグメント	 
108	 を合成することができた。	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Scheme	 37.	 芳香環セグメント	 108	 の合成	 
	 
第三項	 (＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 の全合成	 
	 
第一項	 および	 第二項において、デカリンセグメント	 102	 および	 芳香環セグメン
ト	 108	 の合成を達成することができた。そこで、第二章での知見を基にアリールセリ
ウム試薬 49)	 を用いて両セグメントのカップリング反応を経由する、8-エピ-シフォノジ
クチヤール	 B	 の全合成を行った	 (Scheme	 38	 および	 Scheme	 39)。まず、テトラヒ
ドロフラン	 (THF)	 中にて	 108	 に n-BuLi	 を作用させ、系中にてアリールリチウム	 
109	 を発生させた後に、THF	 に懸濁させておいた無水塩化セリウムと反応させ、ワン
ポッドで 3 置換アリールセリウム試薬 103	 を調製した。次いで、103	 の調製系中にデ
カリンセグメント	 102	 を加えて、カップリング反応を行ったところ、反応は円滑に進
行し目的のカップリング体	 110	 を収率	 98%	 で得ることができた。得られた	 110	 は	 
400	 MHz	 1H	 NMR	 スペクトル解析により 10 位水酸基に起因する分離困難なジアステレオ
混合物	 (5	 :	 3)	 	 であることが判明した。次いで、110	 のカップリングにより生じた
水酸基をジクロロメタン中	 0	 ºC	 にて塩化メタンスルホニルを用いてメシル化したの
ちにメシル基を脱離させたところ、目的のオレフィン	 101	 を収率	 94%	 にて単一の化
合物として得ることができた。なお、101	 の立体化学は、400MHz	 NMR	 NOESY	 実験によ
って、NOE	 相関が観測されたことにより	 E	 体であることを確認している。また、ジア
ステレオ混合物である	 110	 から	 101	 が単一化合物として得られてきたことから、本
反応は	 E1	 脱離が進行したものと考えられる。	 
 
108
p-TsOH•H2O
benzene / 2,2-dimethoxypropane (4 : 1),
reflux, 2 days
NBS
CH2Cl2, rt, 13 h
74%
86%
O
O
Br
MeMe
MeO
O
O
MeMe
MeO
107
MeO
106
OH
OH
MeO
105
OH
CHO NaOH, H2O2
THF / H2O (5 : 1), rt, 1 h
99%
 53 
 
 
Scheme	 38.	 オレフィン	 101	 の合成 
 
所望のオレフィン	 101	 を合成することができたので、最後にホルミル基の導入と保
護基の除去による 8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 の全合成を行った	 (Scheme	 39)。
合成した	 101	 に対し THF 溶媒中、－20	 ºC	 にて	 n-BuLi	 を作用させて位置選択的オル
トリチオ化を行ったのちに	 DMF	 を作用させ、ホルミル基を導入し、収率	 97%	 にてアル
デヒド	 111	 を得た。次いで、111	 をヘキサメチルリン酸トリアミド	 (HMPA)	 溶媒中で
ブタンチオールと	 n-BuLi	 から調製したリチウムブタンチオラート	 (n-BuSLi)	 に加え
てメトキシ基を除去し 53)、アルコール	 112	 を収率	 88%	 で得た。この時に	 111	 の芳
香環上のアルデヒド基は反応の影響を受けず、脱メチル化反応は円滑に進行している。
最後に	 112	 に対し、ジクロロメタン中	 －40	 ºC	 にて三塩化ホウ素を作用させ、芳香
環上のカテコールを保護していたアセトニド基の除去を行い、目的の 8-エピ-シフォノ
ジクチヤール	 B	 (61)	 への誘導を試みたところ、脱保護反応が円滑に進行したことが
TLC 上にて確認された。しかしながら、61	 の精製段階においてシリカゲルカラムクロ
マトグラフィーを行ったところ、精製中に	 61	 の類縁物質と考えられる副生物が生成
してしまい、さらに両者の分離が困難であったことから、純粋な	 61	 を得ることがで
きなかった。このことについて化合物の構造的特徴から考察すると、61	 は酸素官能基
を多数持つ電子密度の高い芳香環を有しているため空気	 (酸素)	 による酸化を受けや
すく、不安定な化合物であると言える。そのためカラム精製中に固定相であるシラノー
ルの水酸基と	 61	 の電子密度の高い芳香環との相互作用により、芳香環部の酸化反応
が促進されているものと推測される。そこで、本化合物の精製過程においては通常のシ
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リカゲルカラムクロマトグラフィーではなくセファデックス	 LH-20	 を固定相とするゲ
ル濾過クロマトグラフィーを適用することとした。移動相には固定相の高い膨張率が得
られ、化合物を回収しやすいメタノールを使用して、ゲル濾過クロマトグラフィーにて
反応混合物の精製を行ったところ、不純物	 (酸化類縁物質)	 を含まない	 61	 を高収率
にて得ることに成功した。	 
 
 
 
Scheme	 39.	 (＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成 
	 
なお、合成した	 61	 の	 1H	 および	 13C	 NMR	 のスペクトルデータは、George ら 13)	 によ
って合成された	 61	 のデータと完全に一致した。	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第四項	 (＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 の酸化類縁物質の合成	 
および	 構造決定	 
	 
8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成を達成することはできたものの	 61	 
のシリカゲルカラムクロマトグラフィーの過程で生成する酸化類縁物質の構造につい
ては依然として不明であったため、その合成と構造決定を行うこととした。	 
これまでに得られている知見から	 61	 はシラノールの水酸基との相互作用によって
酸素分子による酸化反応が促進されているものと考えられた。そこで	 61	 に対し、シ
リカゲルカラムクロマトグラフィーの移動相として用いた酢酸エチル溶媒中、シリカゲ
ルを加えて撹拌することにより、酸素による積極的な酸化反応を行った。反応は円滑に
進行し、61	 の精製過程において生成した副生成物へと収束した	 (Scheme	 40)。そこ
で、得られた化合物の二次元	 NMR	 解析による詳細な構造決定を行ったところ、酸化類
縁物質と考えられていた化合物は	 61	 の酸化とそれに続く 9 位でのスピロ環化反応が
進行した	 8-エピ-コラリジクチヤール	 B	 (113)	 が単一の生成物として得られたことが
明らかとなった。	 
	 
	 
	 
Scheme	 40.	 8-エピ-コラリジクチヤール	 B	 (113)	 の合成	 
	 
本反応は	 61	 の芳香環部が酸素により酸化され、キノン	 114	 へと変換されたのち
にスピロ環化反応が進行したものと考察される	 (Scheme	 41)。スピロ環化反応の立体
選択性については	 114A	 のような立体配置を経由して	 デカリン環	 8	 および	 10 位の
αメチル基を避けるようにβ面からのスピロ環化反応が進行することにより、8-エピ-
コラリジクチヤール	 B	 (113)	 を単一の立体異性体として与えたものと考えられる。	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Scheme	 41.	 8-エピ-コラリジクチヤール	 B	 (113)	 の生成機構 
 
また、ここで得られた知見により、シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 に対し同様の反応
を行うことで、コラリジクチヤール	 A	 (5)	 および	 コラリジクチヤール	 B	 (6)	 が合成
できるものと強く推察された。	 
	 
第三節	 (－)-シフォノジクチヤール	 B	 の全合成	 
	 
第二節において(＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成を達成するこ
とができたので、同様の手法を用いてシフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の全合成に着手し
た	 (Scheme	 42	 および	 Scheme	 43)。まず、第二章にて合成法を確立している 8 位に
α-メチル基を有するデカリンセグメント	 76	 とアリールセリウム試薬 103	 のカップ
リング反応を行った。前節と同様の条件にて系中で調製した 3 置換アリールセリウム試
薬 103	 にデカリンセグメント	 76	 を加えて、カップリング反応を行ったところ、反応
は円滑に進行し、目的のカップリング体	 115	 を収率	 97%	 で得ることができた。得ら
れた	 115	 は	 400	 MHz	 1H	 NMR	 スペクトル解析により 10 位水酸基に起因するジアステレ
オ混合物ではなく、単一の立体異性体であることが判明したが、このとき生じた不斉中
心は後の反応で消失するため、115	 の立体配置は決定していない。次いで、前節で適
用したジクロロメタン中、トリエチルアミン存在下、塩化メタンスルホニルを作用させ
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る条件にて	 115	 の 10 位水酸基の脱離を試みたところ、所望の	 116	 を得ることはでき
なかった。これはメシル基の	 E1	 脱離により生じたカチオン中間体において 8 位αメチ
ル基の立体障害により、塩基による 9 位水素の引き抜きが円滑に進行しなかったためと
考えられた。そこで第二章	 第四節	 第一項にて適用した脱離条件を試みた。すなわち、
115	 をジクロロメタン中、無水酢酸存在下、臭化マグネシウムを用いて水酸基をアセ
チル化 50)	 したのちに脱離させたところ、目的のオレフィン	 116	 を収率	 82%	 にて合成
することができた。得られた 116	 の立体化学は、400MHz	 NMR	 NOESY	 実験によって、NOE	 
相関が観測されたことにより	 E	 体であることを確認した。	 
	 
 
	 
Scheme	 42.	 オレフィン	 116	 の合成	 
	 
オレフィン	 116	 を合成することができたので、前節と同様にホルミル基の導入と保
護基の除去を行い、シフォノジクチヤール	 B	 の全合成を行った	 (Scheme	 43)。合成
した	 116	 に対し位置選択的なオルトリチオ化を行い、次いで	 DMF	 を作用させてホル
ミル基を導入し、収率	 95%	 にてアルデヒド	 117	 へと導いた。続いて	 117	 に HMPA 溶
媒中で調製した	 n-BuSLi	 を作用させてメトキシ基を除去することにより、収率	 91%	 に
てアルコール	 118	 を得た。最後に、118	 に対してジクロロメタン中	 －40	 ºC	 にて三
塩化ホウ素を作用させ、芳香環上のジオールを保護していたアセトニド基の脱保護を行
い、目的のシフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の全合成を達成することができた。なお、4	 の
精製過程においても、8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 と同様に通常のシリカゲ
ルカラムクロマトグラフィーでの精製では酸化類縁物質の生成が認められたため、セフ
ァデックス	 LH-20	 を固定相とするゲル濾過クロマトグラフィーを適用して精製を行い、
4	 を収率 75%にて得た。	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Scheme	 43.	 (－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の全合成 
 
なお、得られた	 4	 の	 1H	 および	 13C	 NMR	 のスペクトルデータは、Köck	 ら 14)	 によっ
て報告された天然物の値	 および	 George ら 13)	 によって報告された合成品の値と完全に
一致したものの、Faulkner ら 11)	 によって初めに報告された	 CD3OD	 中での
	 1H	 NMR の値
とは完全に一致しなかった。しかしながら、このことはすでに George ら 13)	 によって報
告され、4	 のより詳細なスペクトルデータが示されているため	 Köck	 ら	 および	 George	 
ら両グループの各種データとの一致をもって	 (－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の全
合成を達成することができたと結論付けた。また、合成品	 4	 {[α]D
25	 =	 －78.8	 (c	 0.20,	 
CHCl3)}	 と George らによる合成品	 4	 {[α]D
25	 =	 －61.2	 (c	 0.67,	 CHCl3)}	 の旋光度の
符号が一致した。なお、天然シフォノジクチヤール	 B	 の旋光度については未だ報告さ
れていないため、合成した	 (－)-4	 が天然物と同じ絶対立体配置であるという確証はな
い。しかしながら、(－)-4	 は天然	 (＋)-リファガール	 (3)	 と同じ絶対立体配置の炭
素骨格を有するため、その生合成中間体であると考えられている	 (－)-4	 は天然物と同
じ絶対立体配置である可能性が強く示唆される。	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第四節	 コラリジクチヤール	 A	 および	 コラリジクチヤール	 B	 の
全合成	 
	 
(－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の全合成を達成することができたので第二節	 第
四項で得られた知見を基にコラリジクチヤール	 A	 (5)	 および	 コラリジクチヤール	 B	 
(6)	 の合成を行った	 (Scheme	 44)。すなわち、4	 に対しシリカゲル存在化、酢酸エチ
ル溶媒中での酸素による酸化反応を行ったところ	 5	 および	 6	 の約	 1	 :	 2.7	 の分離困
難なジアステレオ混合物が得られることが明らかとなった。なお、(－)-シフォノジク
チヤール	 B	 (4)	 からコラリジクチヤール	 A	 (5)	 および	 コラリジクチヤール	 B	 (6)	 へ
の変換に関しては、George ら 54)	 もごく最近、酸化剤を用いた反応を報告している。	 
	 
	 
	 
Scheme	 44.	 コラリジクチヤール	 A	 (5)	 および	 コラリジクチヤール	 B	 (6)	 の全合成	 
	 
得られた	 5	 および	 6	 の混合物は分離精製することが困難であったため	 1H	 および	 
13C	 NMR	 の主要なピークについて文献記載 15)	 の値との一致を確認することでコラリジ
クチヤール	 A	 (5)	 および	 コラリジクチヤール	 B	 (6)	 の全合成を達成することができ
たと結論付けた。	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第五節	 (－)-シフォノジクチヤール	 B	 および	 (＋)-8-エピ-シフ
ォノジクチヤール	 B	 の PI3K	 阻害活性評価	 
 
第二節	 および	 第三節にてリファガール	 (3)	 の生合成中間体であると推測される、
シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 およびその 8 位メチル基に起因するエピマーである	 8-
エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の全合成を達成した。そこで、著者は未だ報告さ
れていない両化合物の	 PI3K	 阻害活性について興味を持ち、合成品	 4	 および	 61	 の
PI3K	 阻害活性を測定することとした。	 
	 
	 
	 
これまでに、3	 の構造活性相関研究は Andersen ら 55)	 による 1 例のみが報告されて
いる。彼らは	 3	 の芳香環上の置換基に着目し、その水酸基とアルデヒド基を変更した
類縁体の不斉合成を行い、光学活性体の	 PI3Kα(p110α)	 および	 PI3Kγ(p110γ)	 阻害
活性の測定を行っている。彼らの研究により、3	 の芳香環上の置換基であるカテコール
部とアルデヒド基は	 PI3K	 の各アイソフォームに対する阻害活性の選択性発現に重要
であることが示された。しかしながら、3	 の特徴的な構造であるベンゾフラン環の有無
についての構造活性相関に関する知見はこれまでに報告されておらず、	 3	 と同じ炭素
骨格と芳香環上の置換基を有する	 4	 の PI3K	 阻害活性を測定することにより、ベンゾ
フラン環の PI3K	 阻害活性への影響を評価することができるものと考えられる。また、
4	 の 8位エピマーである	 61	 の測定も同時に行い、8位メチル基の立体配置による PI3K	 
阻害活性への影響も同時に調べることとした。	 
合成品	 (＋)-リファガール	 (3)	 をポジティブコントロールとして用い、合成品	 4	 
および	 61	 のゲルシフトアッセイにより PI3Kα(p110α)	 阻害活性の測定を行った。結
果を以下の表に示す	 (Table	 3)。	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Compound IC50 [µM] PI3Kα(p110α) 
(＋)-リファガール (3) 4.1 
(−)-シフォノジクチヤール B (4) 2.6 
(＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール B (61) 3.3 
	 
Table	 3.	 合成品(＋)-リファガール	 (3)、(－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 および	 
	 	 	 	 	 	 (＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 の PI3Kα(p110α)	 阻害活性	 
	 
測定結果より、4	 (IC50	 =	 2.6	 µM)	 および	 61	 (IC50	 =	 3.3 µM)	 は	 3	 (IC50	 =	 4.1 µM)	 
とほぼ同等、もしくはより強い	 PI3Kα(p110α)	 阻害活性を有することが明らかとなっ
た。以上の結果から、4	 と	 61	 の比較により、8 位メチル基の立体配置の違いによる
PI3K	 阻害活性への影響はほとんどないと結論づけた。また、4	 と	 3	 の比較により、3	 
のフラン環	 (C 環)	 部は	 PI3K	 阻害活性に必ずしも必要ではではないと結論付けた。し
かしながら第二節および第四節にて、4	 および	 61	 の精製過程において両化合物の芳
香環は大気中の酸素による酸化を受けることが明らかとなった。このことから 3	 のフ
ラン環部は	 3	 の化学的安定性を向上させるために効果的であると推測される。	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結論	 
	 
	 
著者は顕著な生物活性を有するテルペノイド類であるサブグルチノール	 A,	 B、リフ
ァガール、シフォノジクチヤール	 B	 および	 コラリジクチヤール	 A,	 B に着目し、これ
らテルペノイド類の構造活性相関に関する知見を得ることを最終目的とし、効率的かつ
柔軟性に富んだ合成経路の確立を目指して全合成研究を行った。	 
	 
【第一章】	 サブグルチノール	 A,	 B	 の全合成	 
サブグルチノール A	 (1),	 B	 (2)	 は植物寄生菌である	 Fusarium	 subglutinans	 より
単離•構造決定された特異なドデカヒドロナフト[2,1-b]フラン骨格	 および	 多官能基
化されたα-ピロン環を有するメロテルペノイドである。これらは免疫抑制活性を有し
ており、低毒性な新規免疫抑制剤のシード化合物として注目されているが、その詳細な
作用機序については不明である。	 
サブグルチノール A,	 B	 の合成を行うにあたり、次のように合成計画を立案した。す
なわち、[2,3]-Wittig	 転位反応を鍵工程としてデカリンセグメント	 31	 を合成し、別
途合成したγ-ピロン環セグメント	 22	 とカップリングさせるコンバージェント合成
法を適用することとした。次いで、テトラヒドロフラン環部を分子内 SN2 型閉環反応に
より構築し、最終段階でγ-ピロン環をα-ピロン環へと変換することとした。	 
合成計画に従い、デカリンセグメント	 31	 の合成を行った。光学活性な	 (＋)-5-メ
チル-ウィーランド-ミッシャーケトン	 (37)	 を出発物質として用い、11 工程にて鍵工
程前駆体であるスズメチルエーテル	 33	 を合成した。次いで鍵工程である
[2,3]-Wittig	 転位反応を行ったところ、ヘキサン中、低温にて反応が速やかに進行し、
所望のα-ヒドロキシメチル体	 32	 が立体選択的に収率良く得られることを見出した	 
(収率	 75%)。その際、β-ヒドロキシメチル体	 46	 (収率	 10%)	 およびアリルアルコー
ル	 34	 (収率	 13%)	 が副生してくることも明らかとなった。さらに得られた	 32	 の
Dess-Martin 酸化により、目的とする	 31	 の合成を達成した。	 
γ-ピロン環セグメント	 22 は、3-メチル-2,4-ペンタンジオン	 47	 を出発物質とし
て用い、4 工程を経て合成した。	 
次いで、両セグメント	 31	 および	 22	 のカップリング反応を行ったところ、反応は
円滑に進行し、カップリング体	 51	 を高収率で得ることができた。さらに、
Barton–McCombie 法により水酸基を除去し、Lemieux–Johnson	 酸化により共通中間体	 
29	 を合成した。	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続いて、29	 をジエチルエーテル中、0	 ºC にて Grignard	 試薬と反応させたところ、
ジアステレオ選択的に付加反応が進行し、12 位に R	 配置を有するアリルアルコール	 
53a	 が収率 71%、S	 配置を有する	 53b が収率 18%で得られることが判明した。主生成
物として得られた	 53a	 の TES 基を脱保護した後にピリジン中、TsCl を作用させること
で分子内SN2型閉環反応が進行し、テトラヒドロフラン環部の構築を達成した。最後に、
メタノール中、水酸化ナトリウムを作用させることでγ-ピロン環からα-ピロン環への
変換反応が進行し、(－)-サブグルチノール	 A	 (1)	 の全合成を	 (＋)-5-メチル-ウィー
ランド-ミッシャーケトンから 19 工程、総収率	 9.0%	 にて達成することができた。	 
	 
	 
	 
	 
	 
NaOH
n-BuLi
Me O
O
Me
37
Me
HMe
TESO
33
O
Snn-Bu3
Me
HMe
TESO
OH2C XMe
TESO HMe
32: X = CH2OH
31: X = CHO
O
O
Me
Me
MeO
Me
TESO HMe
Me
Me
HO
53a
O
O
Me
Me
MeO
Me
HO
Me
Me
Me
27a
O
OH
Me
Me
O
Me
HO
Me
Me
Me
サブグルチノール A (1)
O
O
Me
MeMeO
Li
O
O
Me
Me
MeO
Me
TESO HMe
OHC
29
11 steps
Dess-Martin oxi.
4) Lemieux-Johnson oxi.
1)
2) NaN(SiMe3)2, CS2, MeI
3) n-Bu3SnH, AIBN
Me2C=CHMgBr
2) TsCl
1) TBAF
33A
54a
H
HO
Me
H
Me
Me
Me OTsH
Et2O
 64 
次にサブグルチノール	 B	 の全合成を目指すこととしたが、その合成中間体である	 
53b	 は共通中間体	 29	 への求核付加反応では、収率良く合成することは困難であるこ
とが判明したため、53a	 に対し TPAP 酸化、DIBAL 還元を行うことで、2 工程	 収率 62%	 で	 
53b	 へと変換した。その後、テトラヒドロフラン環部の構築、α-ピロン環への変換を
行い、(－)-サブグルチノール	 B	 (2)	 の全合成を	 (＋)-5-メチル-ウィーランド-ミッシ
ャーケトン	 (37)	 から 21 工程、総収率 6.4%にて達成することができた。	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【第二章】	 リファガールの全合成  
リファガールは海綿	 Aka	 coralliphaga	 から単離•構造決定された海洋性メロテルペ
ノイドである。本天然物は顕著な選択的	 PI3Kα(p110α)	 阻害活性およびヒト結腸癌細
胞、ヒト乳癌細胞に対する増殖阻害活性を示すことから、新規分子標的抗がん剤として
の可能性が期待されている。	 
リファガールの合成を行うにあたり、Andersen	 らによって提唱されたリファガール
の生合経路	 B	 に基づき、次のような合成計画を立案した。すなわち、(＋)-スクラレオ
リド	 (79)	 からジアステレオ選択的水素化反応を含む 6 工程にて導かれるデカリンセ
グメント	 76	 と芳香環セグメント	 77	 とのカップリング反応を経由し、オレフィン	 75	 
を合成することとした。次いで、二重結合のエポキシ化からエポキシ開／環拡大反応を
行うことで、7 員環部を構築し、最後にベンゾフラン環の形成とホルミル基の導入を行
うこととした。	 
合成計画に従い、光学活性な(＋)-スクラレオリド	 (79)を出発物質として用いて、4
工程にて導かれるエンドオレフィン	 78	 に対し、クラブトリー触媒を用いるジアステ
レオ選択的水素化反応を行ったところ、β面からの水素化反応が選択的に進行し、8 位
にα-メチル基を有するアルコール	 83	 を収率 89%にて得ることができた。次いで、83	 
の Swern 酸化によりデカリンセグメント	 76	 を合成した。	 
一方、芳香環セグメント	 77 は、セサモール	 (85)	 を出発物質として用い、2 工程
を経て合成した。	 
両セグメント	 76	 および	 77	 のカップリング反応は、アリールリチウム	 87	 を求核
試薬として用いた場合には収率よくカップリング体	 89	 を得ることができなかったた
め、より求核性が強く、塩基性が弱いアリールセリウム試薬を用いることにより、収率
85%にて	 89	 が得られることを見出した。その後、カップリングにより生じた水酸基を
無水酢酸存在下、臭化マグネシウムを作用させてアセチル化した後に脱離させることに
より、オレフィン	 75	 へと導いた。	 
オレフィン	 75	 に対し、m-CPBA を作用させることでオレフィン部のエポキシ化を行
い、エポキシド	 90 を 1	 :	 1 のジアステレオ混合物として得た。その後、鍵工程である
エポキシ開環／環拡大反応による 7 員環部の構築を行った。すなわち	 90	 に対し、ジ
クロロメタン中	 0	 ºC にて	 TFA	 を作用させることでエポキシドのベンジル位での開環
から続くセミピナコール転位反応が進行し、シクロヘプタノン	 73	 を単一ジアステレ
オマーとして収率	 97%	 にて合成することができた。次いで、ワンポッドでのフラン環	 
の構築を行い、最後にホルミル基の導入と脱保護を行うことで、(＋)-リファガール	 (3)	 
の全合成を出発物質	 (＋)-スクラレオリド	 (79)	 から 13 工程、総収率	 29%	 にて達成
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することができた。	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【第三章】	 シフォノジクチヤール	 B およびコラリジクチヤール	 A,	 B の全合成  
シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 はリファガール	 (3)	 が単離された海綿	 Aka	 
coralliphaga	 から得られるメロテルペノイドとして以前から知られており、その構造
上の類似性から、リファガールの生合成中間体であると考えられている。シフォノジク
チヤール	 B	 は黄色ブドウ球菌、枯草菌に対する抗菌活性および	 L929	 マウス線維芽細
胞に対する細胞毒性のみ報告されているが、	 PI3K	 阻害活性に関してはこれまでに報告
されていない。	 
リファガール	 (3)	 の全合成で得られた知見を基に、著者が合成研究を開始した時点
における提唱構造であったシフォノジクチヤール	 B	 (その後、8-エピ-シフォノジクチ
ヤール	 B	 と訂正された)	 (61)	 の合成計画を次のように立案した。すなわち、第二章
で合成したエンドオレフィン	 78	 に対し、α面からのジアステレオ選択的還元反応を
行い、その後、水酸基を酸化することによりデカリンセグメント	 102	 へと導くことと
した。次いで、102	 とアリールセリウム試薬 103	 とのカップリング反応を経由しオレ
フィン	 101	 を合成することとした。この時、103	 の水酸基を保護している保護基は	 
Seifert	 らによる知見を基に、アセトニド基とメトキシ基とすることとした。最後に、
101	 に対して芳香環へのホルミル基の導入と脱保護を行うこととした。	 
合成計画に従い、第二章で合成したエンド-オレフィン	 78	 に対し、酸化白金(Ⅳ)	 を
触媒とするジアステレオ選択的還元反応を行い、その後、水酸基を酸化することにより
8 位にβ-メチル基を有するデカリンセグメント	 102 を合成した。	 
芳香環セグメント	 108	 は、2-ヒドロキシ-4-メトキシベンズアルデヒド	 (105)	 を
出発物質として用い、3 工程で合成した。	 
次いで、第二章にて確立したアリールセリウム試薬を用いる両セグメントのカップ
リング反応を行うことで収率よくカップリング体	 110	 を得ることができた。さらに、
カップリングにより生じた水酸基をメシル化した後に脱離させ、オレフィン	 101	 を得
た。最後に、ホルミル基の導入および脱保護を行うことで、(＋)-8-エピ-シフォノジク
チヤール	 B	 (61)	 の全合成を(＋)-スクラレオリド	 (79)	 から	 11 工程、総収率 35%	 に
て達成することができた。	 
61	 の全合成研究を進めている途中で George らによってシフォノジクチヤール	 B	 
の立体構造が訂正された。そこで	 61	 の合成と同様の合成経路にてシフォノジクチヤ
ール	 B	 (4)	 の全合成についても行うこととした。	 
第二章で合成した、8 位にα-メチル基を有するデカリンセグメント	 76 とアリール
セリウム試薬 103	 のカップリング反応	 および	 無水酢酸中、臭化マグネシウムを用い
た水酸基のアセチル化から続く脱離反応によりオレフィン	 116	 を得た。その後、同様
 68 
にしてホルミル基の導入と脱保護を行うことで、(－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 の
全合成を(＋)-スクラレオリド	 (79)	 から	 11 工程、総収率 29%	 で達成することができ
た。	 
	 
 
 
また、(－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 に対し、シリカゲル存在下、酢酸エチル
溶媒中で、空気酸化を行ったところ、コラリジクチヤール	 A	 (5)	 および	 コラリジクチ
ヤール	 B	 (6)	 が約	 1	 :	 2.7	 分離困難なジアステレオ混合物として得られることを見出
した。	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さらに、リファガール	 (3)	 および	 シフォノジクチヤール	 (4)	 に代表される海洋性
メロテルペノイドの構造活性相関に関する知見を得るため、合成品	 (＋)-リファガール	 
(3)	 をポジティブコントロールとして用い、合成品	 (－)-シフォノジクチヤール	 B	 (4)	 
および	 (＋)-8-エピ-シフォノジクチヤール	 B	 (61)	 のゲルシフトアッセイによるPI3K
α(p110α)	 阻害活性の測定を行った。	 
測定結果より、4	 (IC50	 =	 2.6	 µM)	 および	 61	 (IC50	 =	 3.3 µM)	 は	 3	 (IC50	 =	 4.1 µM)	 
とほぼ同等、もしくはより強い	 PI3Kα(p110α)	 阻害活性を有することが判明した。ま
た、8 位メチル基の立体配置の違いによる PI3K	 阻害活性への影響はほとんどないと結
論づけた。さらに、3	 のフラン環部は	 PI3K	 阻害活性に必ずしも必要ではないものの、	 
3	 の化学的安定性を向上させる効果があるものと結論づけた。これらの知見は	 PI3K	 阻
害活性を有する新規分子標的抗がん剤の開発に寄与するものと考えられ、今後の創薬研
究に貢献することが期待される。	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実験の部	 
	 
	 
・	 1H	 核磁気共鳴	 (1H	 NMR)	 スペクトルは、JEOL	 AL-400	 (400	 MHz)	 を使用し、テトラ
メチルシラン	 (δ0.00	 ppm)	 を内部標準として測定した。各シグナルの分裂パター
ンは次のように略す。singlet	 =	 s,	 doublet	 =	 d,	 triplet	 =	 t,	 quartet	 =	 q,	 multiplet	 
=	 m,	 broad	 =	 br.	 。	 
・	 13C	 核磁気共鳴	 (13C	 NMR)	 スペクトルは、JEOL	 AL-400	 (100	 MHz)	 を使用し、重ク
ロロホルム	 (δ77.00	 ppm)、重メタノール	 (δ49.00	 ppm)、重ベンゼン	 (δ128.06	 
ppm)、重ジメチルスルホキシド	 (δ39.52	 ppm)	 を内部標準として測定した。	 
・	 赤外線吸収スペクトル	 (IR)	 は、JASCO	 FT/IR-4100	 により測定した。	 
・	 質量分析スペクトル	 (MS)	 は、JMS-700	 high	 resolution	 mass	 spectrometer	 によ
り測定した。	 
・	 元素分析は、Perkin	 Elmer	 2400	 II	 を用いて測定した。	 
・	 旋光度は、JASCO	 DIP-370	 および	 Anton	 Paar	 MCP	 100	 を用いて測定した。	 
・	 融点は、YANACO	 MP-J3	 を用いて測定した。また、融点はすべて未補正である。	 
・	 薄層クロマトグラフィー	 (TLC)	 は、Merck	 Kieselgel	 60F254	 plate	 を用いた。	 
・	 化合物の分離精製におけるシリカゲルカラムクロマトグラフィー	 および	 ゲルろ過
クロマトグラフィーは、関東化学	 シリカゲル	 60N	 (spherical,	 neutral,	 40–50	 µm)、
関東化学	 シリカゲル	 (irregular,	 neutral,	 63–200	 µm)、GE ヘルスケア	 Sephadex	 
(LH-20)	 	 を使用した。	 
・	 テトラヒドロフラン、ジクロロメタン、N,N-ジメチルホルムアミド、アセトン、メ
タノール、トルエン、ベンゼン、ヘキサン、ピリジン、およびジエチルエーテルは
和光純薬より購入したテトラヒドロフラン	 (超脱水、安定剤不含)、ジクロロメタン	 
(脱水)、N,N-ジメチルホルムアミド	 (脱水)、アセトン	 (脱水)、メタノール	 (脱水)、
トルエン	 (脱水)、ベンゼン	 (脱水)、ヘキサン	 (脱水)、ピリジン	 (脱水)	 およびジ
エチルエーテル	 (脱水)	 をそのまま使用した。ジオキサン、ジイソプロピルエーテ
ル、シクロペンチルメチルエーテルは関東化学より購入したジオキサン、ジイソプ
ロピルエーテル	 (脱水)、シクロペンチルメチルエーテル	 (脱水)	 をそのまま使用し
た。	 
・	 クロマトグラフィーにおける酢酸エチル、ヘキサン、ベンゼン、メタノール、ジエ
チルエーテルは、関東化学および、純正化学より購入したものを使用した。	 
・	 その他の試薬および溶媒は、購入したものを表記純度に従いそのまま使用した。
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第一章、第二節、第一項の実験	 
 
2-Methyl-2-(3-oxopentyl)-1,3-cyclohexanedione (39).  
 
 
 
アルゴン雰囲気下、2-メチル-1,3-シクロヘキサンジオン 38 (25.0 g, 198 mmol) の無水
テトラヒドロフラン (200 mL) 懸濁液に、室温撹拌下、エチルビニルケトン (21.5 mL, 
218 mmol) および トリエチルアミン (1.65 mL, 12 mmol) を順次滴下し、3 時間加熱還
流した。反応混合物の溶媒を留去した後、得られた残留物をベンゼンに懸濁させ、ろ過
した。母液の溶媒を再度留去し、得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィ
ー (ヘキサン : 酢酸エチル = 3 : 1) で精製し、トリカルボニル 39 (39.5 g, 95%) を黄色
油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.02 (t, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.24 (s, 3 H), 1.83–1.97 (m, 1 H), 
2.03–2.10 (m, 1 H), 2.07 (t, J = 7.5 Hz, 2 H), 2.32 (t, J = 7.5 Hz, 2 H), 2.39 (q, J = 7.3 Hz, 2 H), 
2.59–2.66 (m, 2 H), 2.69–2.77 (m, 2 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 7.5, 17.4, 19.6, 29.5, 35.6, 36.7, 37.5 (2 C atoms), 64.1, 209.8 (2 
C atoms), 209.9 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2975, 2940, 1695, 1459, 1418, 1374, 1319, 1289, 1220, 1114, 1044, 1038, 947, 
871, 828, 628, 555 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 210 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C12H18O3 [M]+, 210.1256, found 210.1260. 
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(4aS)-1,4a-Dimethyl-4,4a,7,8-tetrahydronaphthalene-2,5(3H, 6H)-dione (37). 
[(+)-5-Methyl-Wieland-Miescher ketone]. 
 
 
 
トリカルボニル 39 (39.5 g, 188 mmol) の N,N-ジメチルホルムアミド (2 L) 溶液に 
L-フェニルアラニン (31.2 g, 188 mmol) および D-カンファースルホン酸 (21.8 g, 94 
mmol) を室温で順次加え、24 時間撹拌した。次いで、24 時間毎に 10 °C 昇温し、70 °C 
まで加熱した。70 °C で 24 時間撹拌後、溶媒を留去し、反応混合液を放冷後、酢酸エ
チルで抽出 (3 × 300 mL) した。抽出液を飽和炭酸水素ナトリウム水溶液、飽和食塩水
で順次洗浄し、無水硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリ
カゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 3 : 1) で精製した後、得ら
れた粗結晶をヘキサンにより再結晶し (+)-5-メチルウィーランドミッシャーケトン 37 
(23.1 g, 64%) を無色針状結晶として得た。なお、再結晶した化合物の光学純度は HPLC 
[DICEL Chiralsel OJ, 0.5 ml/min, ヘキサン : 2-プロパノール = 20 : 1, tr [(–)-37] = 39.2 min, 
tr [(+)-37] = 42.4 min] によって確認した。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.42 (s, 3 H), 1.71–1.78 (m, 1 H), 1.82 (s, 3 H), 2.03–2.18 (m, 3 
H), 2.47–2.55 (m, 3 H), 2.68 (m, 1 H), 2.87 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 11.3, 21.5, 23.4, 27.3, 29.6, 33.3, 37.4, 50.7, 130.8, 158.1, 197.7, 
212.1 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 1713, 1667, 1610, 1447, 1422, 1375, 1330, 1309, 1240, 1201, 1161, 1110, 1092, 
1008, 886, 835, 742, 626, 574 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 192 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C12H16O2 [M]+, 192.1150, found 192.1158. 
 
[α]D24 = +140 (c 1.00, MeOH). 
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(4aS,5S,8aS)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-6-(oxo)decahydronaphthalene-1-one 1-ethyleneacetal 
(40). 
 
 
 
5-メチルウィーランドミッシャーケトン (37) (10 g, 53 mmol) のベンゼン (300 mL) 
溶液にエチレングリコール (29 mL, 521 mmol) および p-トルエンスルホン酸一水和物 
(99 mg, 0.5 mmol) を室温にて順次加え、2 時間加熱還流した。反応混合物を放冷後、炭
酸水素ナトリウム水溶液 (150 mL) を加え、酢酸エチルで抽出 (3 × 300 mL) し、飽和
食塩水で洗浄、無水硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリ
カゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 4 : 1) で精製し、アセター
ル 40 (12.2 g, 99%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.34 (s, 3 H), 1.57–1.74 (m, 3 H), 1.79 (s, 3 H), 1.81–1.94 (m, 2 
H), 2.11–2.20 (m, 1 H), 2.24 (dt, J = 5.9, 13.7 Hz, 1 H), 2.36–2.51 (m, 2 H), 2.71–2.77 (m, 1 H), 
3.90–4.03 (m, 4 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 11.3, 20.7, 21.2, 26.3, 26.34, 29.5, 33.5, 45.1, 64.9, 65.2, 112.6, 
129.9, 160.0, 198.4 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2952, 2883, 1667, 1609, 1455, 1374, 1335, 1308, 1280, 1163, 1123, 1092, 1058, 
1024, 951, 920, 850, 759, 671, 585 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 236 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C14H20O3 [M]+, 236.1412, found 236.1416. 
 
[α]D24 = +121.5 (c 1.33, CHCl3). 
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(4aS, 5S, 8aS) 5-Allyl-5,8a-dimethyl-decahydronaphtalene-1,6-dione 1-ethyleneacetal (41). 
 
 
 
リチウム (818 mg, 118 mmol) を加えた反応容器をアルゴンで置換した後、–78 °C に
冷却し、アンモニアガスを吹き込み、液体アンモニア溶液 (約 500 mL) を調製した。
次いで、アセタール 40 (7.0 g, 30 mmol) の テトラヒドロフラン (250 mL) 溶液を滴下
した。30 分撹拌後、イソプレン (11.8 mL, 118 mmol) を滴下し、反応溶液が青色から
白色へと退色するのを確認した。反応溶液が白色へと退色した後、水 (0.6 mL, 33 mmol) 
を加え、臭化アリル (12.5 mL, 148 mmol) の テトラヒドロフラン (50 mL) 溶液を滴下
した後、自然昇温させながら 2 時間撹拌還流した。反応終了後、冷却管を取り外し室温
でアンモニアを揮発させた。アンモニアの除去を確認した後、飽和塩化アンモニウム水
溶液 (100 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 200mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マ
グネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラ
フィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 8 : 1) で精製し、アリル体 41 (5.9 g, 71%) を無色油
状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.04 (s, 3 H), 1.21 (s, 3 H), 1.35–1.50 (m, 2 H), 1.53–1.58 (m, 2 
H), 1.61–1.72 (m, 3 H), 1.94 (dt, J = 5.8, 13.2 Hz, 1 H), 2.00 (dd, J = 8.9, 13.9 Hz, 1 H), 
2.11–2.16 (m, 1 H), 2.34 (ddd, J = 3.5, 5.8, 16.0 Hz, 1 H), 2.50–2.59 (m, 2 H), 3.83–4.07 (m, 4 
H), 4.96–5.05 (m, 2 H), 5.61–5.71 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 16.3, 21.3, 21.7, 22.6, 28.8, 30.2, 35.0, 42.3, 42.6, 44.2, 50.9, 
64.8, 65.2, 112.8, 117.3, 135.1, 215.7 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3075, 2880, 2048, 1703, 1640, 1441, 1383, 1337, 1281, 1236, 1209, 1184, 1132, 
1100, 1047, 1017, 910, 864, 727, 563, 478 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 278 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calc for C17H26O3 [M]+, 278.1882, found 278.1870. 
 
[α]D20 = +28.0 (c 0.71, CHCl3).
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(4aS,5S,6S,8aS)-5-Allyl-6-hydroxy-5,8a-dimethyl-decahydronaphthalene-1-one 1-ethylene- 
acetal (7). 
 
 
 
水素化リチウムアルミニウム (683 mg, 18 mmol) を脱水ジエチルエーテル (200 mL) 
に懸濁させ –45 °C に冷却し、撹拌下、アリル体 41 (4.54 g, 16 mmol) のジエチルエー
テル (50 mL) 溶液を滴下した後に、室温まで自然昇温させながら 1.5 時間撹拌した。反
応混合物に氷冷下、1 M 水酸化ナトリウム水溶液 (0.7 mL)、水 (0.7 mL) および飽和食
塩水 (0.7 mL) を順次加えた後、セライトろ過した。得られた母液の溶媒を留去し、残
留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 6 : 1) で精製
し、アルコール 7 (4.49 g, 98%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.84 (s, 3 H), 1.07 (s, 3 H), 1.29–1.70 (m, 11 H), 2.02 (dd, J = 
7.8, 14.2 Hz, 1 H), 2.30 (dd, J = 7.3, 14.2 Hz, 1 H), 3.46–3.50 (m, 1 H), 3.79–3.85 (m, 1 H), 
3.88–3.94 (m, 3 H), 5.00–5.11 (m, 2 H), 5.82–5.93 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 15.8, 16.9, 20.3, 22.8, 26.8, 28.5, 30.4, 42.0, 42.6, 43.0, 43.5, 
64.7, 65.3, 73.9, 113.2, 117.5, 135.2 ppm. 
 
FT–IR (neat) 443, 3072, 2945, 2872, 2677, 1636, 1475, 1450, 1382, 1335, 1280, 1200, 1176, 
1128, 1105, 1036, 907, 759, 732, 703 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 280 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C17H28O3 [M]+, 280.2038, found 280.2038. 
 
[α]D25 = −11.5 (c 1.01, CHCl3). 
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(4aS,5S,6S,8aS)-5-Allyl-6-hydroxy-5,8a-dimethyl-decahydronaphthalen-1-one (42). 
 
 
 
アルコール 7 (2.53 g, 9.0 mmol) のアセトン (75 mL) および 水 (15 mL) 混液に、室
温撹拌下、ピリジニウム-p-トルエンスルホン酸塩 (452 mg, 1.8 mmol) を加え、4 時間加
熱還流した。反応混合物に氷冷下、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液 (40 mL) を加え、
酢酸エチル (2 × 300 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、
溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢
酸エチル = 5 : 1 → 3 : 1) で精製し、ケトン 42 (2.07 g, 97%) を白色個体として得た。得
られた 42 はジエチルエーテルより再結晶し、無色針状結晶として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.93 (s, 3 H), 1.17 (s, 3 H), 1.27 (dd, J = 3.9, 12.0 Hz, 1 H), 
1.43–1.78 (m, 8 H), 2.00–2.10 (m, 2 H), 2.17–2.23 (m, 1 H), 2.37 (dd, J = 8.3, 14.1 Hz, 1 H), 
2.56 (dt, J = 6.8, 14.1 Hz, 1 H), 3.43–3.46 (m, 1 H), 5.06 (d, J = 4.9 Hz, 1 H), 5.09 (s, 1 H), 
5.70–5.82 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 16.4, 18.9, 20.3, 25.8, 26.6, 31.0, 37.3, 41.9, 42.7, 47.5, 48.3, 
72.8, 118.0, 134.1, 215.2 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3473, 2961, 2935, 2870, 1686, 1452, 1440, 1427, 1385, 1267, 1113, 1093, 1065, 
1052, 1031, 999, 928 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 236 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C15H24O2 [M]+, 236.1776, found 236.1770. 
 
[α]D25 = −29.0 (c 1.34, CHCl3). 
 
M.p. 98–100 °C (Et2O). 
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(4aS,5S,6S,8aS)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-6-(triethylsiloxy)decahydronaphthalen-1-one (36). 
 
 
 
ケトン 42 (2.07 g, 8.8 mmol) の無水ジクロロメタン (90 mL) 溶液を –40 ºC に冷却
し、ジイソプロピルエチルアミン (8.94 mL, 53 mmol) を加えた後、トリフルオロメタ
ンスルホン酸トリエチルシリル (2.38 mL, 11 mmol) を滴下し、同温で 1 時間撹拌した。
反応混合物に飽和塩化アンモニウム水溶液 (30 mL) を加え、クロロホルム (3 × 150 
mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥し、溶媒留去した。得ら
れた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 50 : 1 
→ 20 : 1) で精製し、シリル体 36 (2.95 g, 96%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.58 (dq, J = 2.9, 8.3 Hz, 6 H), 0.88 (s, 3 H), 0.96 (t, J = 8.3 Hz, 
9 H), 1.15 (s, 3 H), 1.26 (dd, J = 3.4, 11.2 Hz, 1 H), 1.41–1.73 (m, 7 H), 1.94 (dd, J = 8.7, 14.6 
Hz, 1 H), 1.98–2.06 (m, 1 H), 2.17 (dd, J = 4.4, 14.1 Hz, 1 H), 2.38 (dd, J = 6.3, 14.6 Hz, 1 H), 
2.54 (dt, J = 7.3, 14.1 Hz, 1 H), 3.44– 3.47(m, 1 H), 5.00 (d, J = 7.3 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.4 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 17.2, 18.9, 20.3, 25.9, 27.1, 
30.9, 37.4, 41.4, 43.1, 47.2, 48.2, 73.4, 117.3, 134.3, 215.6 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3075, 3000, 2948, 2874, 1710, 1636, 1455, 1428, 1415, 1380, 1362, 1239, 1113, 
1085, 1060, 1035, 1002, 974, 961, 912, 889, 874, 825, 790, 741, 726, 686, 676 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 350 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C21H38O2Si [M]+, 350.2641, found 350.2653. 
 
[α]D25 = +2.9 (c 1.15, CHCl3).
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(Z)-(4aS,5S,6S,8aS)-5-Allyl-2-hydroxymethylene-5,8a-dimethyl-6-(triethylsiloxy)decahyd- 
ronaphthalen-1-one (35). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、水素化ナトリウム (60% dispersion in mineral oil) (6.60 g, 17 mmol) 
の無水テトラヒドロフラン (90 mL) 懸濁液に、氷冷撹拌下、シリル体 36 (3.85 g, 11 
mmol) の無水テトラヒドロフラン (20 mL) 溶液を滴下し、同温で 1 時間撹拌後、ギ酸
エチル (13.3 mL, 17 mmol) を滴下し、さらに 2 時間激しく撹拌した。反応混合物に氷
冷下、飽和塩化アンモニウム (30 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 150 mL) で抽出し、飽
和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカ
ゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 50 : 1 → 20 : 1) で精製し、
エノール 35 (3.83 g, 92%) を淡黄色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400MHz, CDCl3) δ 0.65 (dq, J = 2.0, 8.3 Hz, 6 H), 0.89 (s, 3 H), 1.03 (t, J = 8.3 Hz, 9 
H), 1.27 (s, 3 H), 1.37–1.45 (m, 2 H), 1.50–1.59 (m, 1 H), 1.74–1.79 (m, 2 H), 1.84 (dd, J = 6.8, 
13.7 Hz, 1 H), 2.04–2.09 (m, 2 H), 2.28–2.37 (m, 1 H), 2.43–2.49 (m, 2 H), 3.58 (dd, J = 7.8, 
8.3 Hz, 1 H), 5.10 (d, J = 5.9 Hz, 1 H), 5.13 (s, 1 H), 5.76–5.86 (m, 1 H), 8.54 (d, J = 3.9 Hz, 1 
H), 14.68 (d, J = 4.4 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.5 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 17.3, 17.9, 20.5, 20.6, 23.1, 
27.3, 31.8, 41.4, 42.4, 43.0, 73.56, 105.9, 117.5, 134.5, 186.0, 193.9 ppm.  
 
FT–IR (neat) 2953, 2912, 2875, 1704, 1636, 1583, 1456, 1415, 1381, 1361, 1350, 1335, 1239, 
1207, 1107, 1069, 1036, 1004, 977, 943, 916, 875, 826, 741, 726 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 378 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H38O3Si [M]+ 378.2590, found 378.2573. 
 
[α]D25 = +22.0 (c 1.05, CHCl3). 
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(Z)-(4aS,5S,6S,8aS)-5-Allyl-2-(ethoxyethan-1-yl)oxymethylene-5,8a-dimethyl-6-(triethylsil- 
oxy)decahydronaphthalen-1-one (43). 
 
 
 
エノール 35 (1.53 g, 4.0 mmol) のテトラヒドロフラン (40 mL) 溶液にピリジニウム
-p-トルエンスルホン酸塩 (102 mg, 0.40 mmol) および エチルビニルエーテル (7.74 mL, 
80 mmol) を室温撹拌下加え、同温で 2.5 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和炭
酸水素ナトリウム水溶液 (20 mL) を加え、酢酸エチル (2 × 100 mL) で抽出し、飽和食
塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲル
カラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 20 : 1 → 10 : 1) で精製し、エト
キシエチル体 43 (1.57 g, 86%) の分離困難な 1 : 1 の混合物を淡黄色油状物質として得
た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.59 (dq, J = 2.4, 7.8 Hz, 6 H), 0.86 (s, 3 H), 0.96 (t, J = 7.8 Hz, 
9 H), 1.11 (s, 3 H), 1.20 (dt, J = 1.5, 7.3 Hz, 3 H), 1.24–1.40 (m, 2 H), 1.42 (t, J = 3.9 Hz, 3 H), 
1.45–1.48 (m, 1 H), 1.55–1.78 (m, 3 H), 1.93 (dt, J = 3.4, 13.7 Hz, 1 H), 2.00 (dd, J = 9.3, 14.6 
Hz, 1 H), 2.13–2.19 (m, 1 H), 2.39 (dd, J = 6.3, 14.6 Hz, 1 H), 2.64–2.69 (m, 1 H), 3.44– 3.52 
(m, 2 H), 3.66–3.74 (m, 1 H), 5.02–5.09 (m, 3 H), 5.70–5.82 (m, 1 H), 7.41 (br. s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.4 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 14.2, 14.9 (1/2 carbon), 15.0 
(1/2 carbon), 17.3, 17.78 (1/2 carbon), 17.80 (1/2 carbon), 19.5, 21.04 (1/2 carbon), 21.06 (1/2 
carbon), 22.4, 27.4, 32.3, 41.3, 42.8 (1/2 carbon), 42.9 (1/2 carbon), 45.9, 63.6 (1/2 carbon), 
63.7 (1/2 carbon), 73.7, 103.5 (1/2 carbon), 103.7 (1/2 carbon), 113.8 (1/2 carbon), 113.9 (1/2 
carbon), 117.3, 134.7, 151.5 (1/2 carbon), 151.6 (1/2 carbon), 206.3 ppm.  
 
FT–IR (neat) 2952, 2913, 2875, 1680, 1595, 1456, 1381, 1211, 1107, 1071, 1039, 1006, 975, 
953, 945, 916, 887, 861, 829, 741, 727 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 450 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C26H46O4Si [M]+, 450.3165, found 450.3160. 
Me
TESO HMe
O OH Me
TESO HMe
O OEE
PPTS, ethyl vinyl ether
THF, rt, 2.5 h
35 43
86%
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(Z)-(4aR,5S,6S,8aS)-5-Allyl-2-(ethoxyethan-1-yl)oxymethylene-5,8a-dimethyl-6-(triethylsil- 
oxy)decahydronaphthalen-1-ol (44). 
 
 
 
エトキシエチル体 43 (1.57 g, 3.5 mmol) のテトラヒドロフラン (35 mL) および水 
(3.5 mL) 混液に、氷冷撹拌下、水素化ホウ素ナトリウム (658 mg, 17 mmol) を加え、室
温で 3 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和塩化アンモニウム水溶液 (20 mL) を
加え、酢酸エチル (3 × 100 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾
燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサ
ン : 酢酸エチル = 10 : 1 → 5 : 1) で精製し、アルコール体 44 (1.44 g, 91%) の分離困難
な 1 : 1 の混合物を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.59 (q, J = 8.3 Hz, 6 H), 0.78 (s, 3 H), 0.79 (s, 3 H), 0.96 (t, J = 
8.3 Hz, 9 H), 1.06–1.16 (m, 2 H), 1.20 (dt, J = 2.9, 7.3 Hz, 3 H), 1.36 (d, J = 5.4Hz, 3 H), 
1.40–1.67 (m, 5 H), 1.78 (dt, J = 3.4, 13.2 Hz, 1 H), 1.93 (dd, J = 8.9, 14.6 Hz, 1 H), 2.34 (dd, J 
= 6.3, 14.6 Hz, 1 H), 2.86–2.89 (m, 1 H), 3.44–3.53 (m, 2 H), 3.61 (s, 1 H), 3.68–3.75 (m, 1 H), 
4.86–4.92 (m, 1 H), 5.01–5.06 (m, 2 H), 5.73–5.83 (m, 1 H), 6.22–6.23 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100MHz, CDCl3) δ 5.5 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 12.8, 15.16 (1/2 carbon), 15.18 
(1/2 carbon), 17.1, 20.46 (1/2 carbon), 20.54 (1/2 carbon), 20.01 (1/2 carbon), 20.03 (1/2 
carbon), 24.0, 27.7, 35.51 (1/2 carbon), 35.53 (1/2 carbon), 40.1 (1/2 carbon), 40.2 (1/2 carbon), 
41.3, 42.3, 46.1, 62.3 (1/2 carbon), 62.4 (1/2 carbon), 74.2, 80.9, 100.8, 117.1, 118.7 (1/2 
carbon), 118.8 (1/2 carbon), 133.4 (1/2 carbon), 133.7 (1/2 carbon), 134.89 (1/2 carbon), 134.91 
(1/2 carbon) ppm. 
 
FT–IR (neat) 3485, 2952, 2911, 2875, 1685, 1451, 1414, 1382, 1343, 1239, 1184, 1138, 1106, 
1086, 1056, 1005, 977, 939, 913, 865, 846, 824, 809, 740 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 452 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C26H48O4Si [M]+, 452.3322, found 452.3316. 
Me
TESO HMe
O OEE Me
TESO HMe
OH OEE
NaBH4
THF/H2O (10 : 1), 0 ºC → rt, 3 h
43 44
91%
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(4aR,5S,6S,8aR)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-6-triethylsiloxy-3,4,4a,5,6,7,8,8a-octahydronaphth- 
alene-2-carbaldehyde (45). 
 
 
 
アルコール 44 (1.44 g, 3.2 mmol) の無水ジクロロメタン (30 mL) 溶液に、氷冷撹拌
下、トリエチルアミン (5.32 mL, 38 mmol) を加えた後、塩化メタンスルホニル (2.46 mL, 
32 mmol) を滴下し、同温で 30 分撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和塩化アンモニ
ウム (20 mL) を加え、クロロホルム (3 × 100 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸
マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグ
ラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 50 : 1 → 20 : 1) で精製し、アルデヒド 45 (1.05 g, 
91%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400MHz, CDCl3) δ 0.60 (q, J = 7.8 Hz, 6 H), 0.82 (s, 3 H), 0.97 (t, J = 7.8 Hz, 9 H), 
1.06 (s, 3 H), 1.21 (d, J = 12.2 Hz, 1 H), 1.30–1.45 (m, 2 H), 1.55–1.60 (m, 1 H), 1.66– 1.74 (m, 
1 H), 1.76–1.83 (m, 1 H), 1.97–2.04 (m, 2 H), 2.33–2.40 (m, 2 H), 3.55 (dd, J = 4.9, 11.2 Hz, 1 
H), 5.03 (s, 1 H), 5.06 (d, J = 4.9 Hz, 1 H), 5.67–5.78 (m, 1 H), 6.38 (s, 1 H), 9.38 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100MHz, CDCl3) δ 5.5 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 17.0, 17.2, 20.8, 22.6, 27.6, 
36.0, 36.3, 41.3, 42.2, 44.5, 73.8, 117.5, 134.4, 137.9, 161.9, 194.9 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3001, 2952, 2911, 2875, 1690, 1641, 1455, 1415, 1379, 1238, 1197, 1105, 1082, 
1065, 1040, 997, 947, 914, 874, 829, 741, 724, 693 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 362 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H38O2Si [M]+, 362.2641, found 362.2644. 
 
[α]D25 = +40.9 (c 0.91, CHCl3). 
Me
TESO HMe
OH OEE Me
TESO HMe
CHO
MsCl, Et3N
CH2Cl2, 0 ºC, 30 min
44 45
91%
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(4aR,5S,6S,8aR)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-6-triethylsiloxy-3,4,4a,5,6,7,8,8a-octahydronaphth- 
alene-2-methanol (34). 
 
 
 
アルデヒド 45 (1.05 g, 2.9 mmol) のテトラヒドロフラン (30 mL) および水 (3 mL) 
混液に、氷冷撹拌下、水素化ホウ素ナトリウム (164 mg, 4.3 mmol) を加え、室温で 30
分撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和塩化アンモニウム水溶液 (20 mL) を加え、酢
酸エチル (3 × 100 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶
媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸
エチル = 10 : 1 → 5 : 1) で精製し、アルコール 34 (1.02 g, 97%) を無色油状物質として
得た。得られた 34 はヘキサンより再結晶し、無色針状結晶として得た。 
 
1H NMR (400MHz, CDCl3) δ 0.59 (dq, J = 1.4, 7.7 Hz, 6 H), 0.79 (s, 3 H), 0.96 (s, 3 H), 0.96 (t, 
J = 7.7 Hz, 9 H), 1.16–1.28 (m, 3 H), 1.37–1.48 (m, 2 H), 1.59–1.75 (m, 3 H), 1.91– 2.09 (m, 3 
H), 2.35 (dd, J = 6.7, 14.4Hz, 1 H), 3.53 (dd, J = 4.8, 11.1Hz, 1 H), 3.96 (s, 2 H), 5.02 (s, 1 H), 
5.05 (d, J = 2.9Hz, 1 H), 5.34 (s, 1 H), 5.71–5.81 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100MHz, CDCl3) δ 5.5 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 17.0, 18.1, 21.8, 26.9, 28.0, 
34.6, 37.2, 41.5, 42.1, 44.9, 67.2, 74.2, 117.0, 133.8, 135.0, 136.2 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3312, 3074, 3000, 2951, 2874, 1636, 1455, 1415, 1382, 1361, 1239, 1188, 1171, 
1106, 1082, 1040, 998, 977, 945, 914, 871, 829, 795, 742, 724, 695, 668 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 364 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H40O2Si [M]+, 364.2798, found 364.2799. 
 
[α]D25 = +23.1 (c 1.06, CHCl3). 
 
M.p. 81–83 °C (hexane). 
Me
TESO HMe
CHO Me
TESO HMe
OH
NaBH4
THF/H2O (10 : 1), 0 ºC → rt, 3 h
45 34
97%
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(4aR,5S,6S,8aR)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-2-(tri-n-butylstannylmethoxymethyl)-6-triethylsilo- 
xy-3,4,4a,5,6,7,8,8a-octahydronaphthalene (33). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、アルコール 34 (1.20 g, 3.3 mmol) の無水テトラヒドロフラン (65 
mL) 溶液に、氷冷撹拌下、18-クラウン-6-エーテル (2.61 g, 9.9 mmol)、水素化カリウム 
(30% dispersion in mineral oil, 1.32 g, 9.9 mmol) を加えた後、ヨウ化トリ-n-ブチルスタニ
ルメチル (1.97 mL, 6.6 mmol) を滴下し、室温まで自然昇温させながら 1.5 時間撹拌し
た。反応混合物に氷冷下、飽和塩化アンモニウム水溶液 (20 mL) を加え、酢酸エチル (3 
× 100 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。
得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル、トリ
エチルアミン = 100 : 1, 0.2%) で精製し、スズメチルエーテル 33 (2.11 g, 96%) を無色
油状物質として得た。 
 
1H NMR (400MHz, CDCl3) δ 0.56 (q, J = 8.3 Hz, 6 H), 0.78 (s, 3 H), 0.87–0.90 (m, 16 H), 
0.94–0.97 (m, 12 H), 1.17–1.34 (m, 8 H), 1.37–1.74 (m, 10 H), 1.83–1.92 (m, 1 H), 1.98–2.04 
(m, 2 H), 2.34 (dd, J = 6.8, 14.6 Hz, 1 H), 3.52 (dd, J = 4.8, 10.6 Hz, 1 H), 3.61–3.73 (m, 4 H), 
5.00 (s, 1 H), 5.02 (d, J = 4.4 Hz, 1 H), 5.30 (s, 1 H), 5.70–5.80 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100MHz, CDCl3) δ 5.5 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 9.0 (3 C atoms), 13.7 (3 C 
atoms), 17.0, 18.1, 21.9, 27.1, 27.3 (3 C atoms), 28.1, 29.1 (3 C atoms), 34.8, 37.3, 41.5, 42.1, 
44.8, 60.6, 74.3, 79.2, 116.9, 131.3, 135.1, 137.7 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2956, 2925, 2873, 1463, 1456, 1415, 1377, 1360, 1238, 1105, 1081, 1063, 1041, 
1015, 961, 944, 913, 872, 830, 741, 727, 693, 669 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 668 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C35H68O2SiSn [M]+, 668.4011, found 668.4008. 
 
[α]D25 = +14.8 (c 1.23, CHCl3). 
Me
TESO HMe
OH
Me
TESO HMe
O
Snn-Bu3
n-Bu3SnCH2I, KH, 18-crown-6
THF, 0 ºC → rt, 1.5 h
34
33
96%
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第一章、第二節、第二項の実験  
 
(1R,4aR,5S,6S,8aS)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-2-methylene-6-(triethylsiloxy)decahydronaphth- 
alene-1-methanol (32) and its (1S,4aR,5S,6S,8aS)-isomer (46). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、スズメチルエーテル 33 (2.11 g, 3.2 mmol) の無水ヘキサン (150 
mL) 溶液に –78 °C で、n-ブチルリチウム (1.65 M ヘキサン溶液, 9.58 mL, 16 mmol) を
滴下し、0 °C まで徐々に昇温させながら 9 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和
塩化アンモニウム水溶液 (40 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 150 mL) で抽出し、飽和食
塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲル
カラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 40 : 0 → 20 : 1) で精製し、α-ヒ
ドロキシメチル体 32 (893 mg, 75%) を無色油状物質として得た。また、β-ヒドロキシ
メチル体 46 (121 mg, 10%) を無色油状物質として得た。さらに、アリルアルコール 34 
(150 mg, 13%) を得た。得られた 34 のスペクトル解析値は先の値と完全に一致した。 
 
α-ヒドロキシメチル体 32. 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.59 (q, J = 7.8 Hz, 6 H), 0.78 (s, 3 H), 0.96 (t, J = 7.8Hz, 1 H), 
0.98 (s, 3 H), 1.21 (dt, J = 3.4, 13.2 Hz, 1 H), 1.27–1.43 (m, 4 H), 1.56–1.63 (m, 2 H), 1.71 (dq, 
J = 3.4, 13.2 Hz, 1 H), 1.89–1.94 (m, 2 H), 2.00–2.07 (m, 1 H), 2.21–2.25 (m, 1 H), 2.33 (dd, J 
= 5.9, 14.1 Hz, 1 H), 3.46 (dd, J = 4.4, 11.2 Hz, 1 H), 3.53 (t, J = 10.2 Hz, 1 H), 3.71 (br.s, 1 H), 
4.74 (s, 1 H), 4.92 (s, 1 H), 5.00–5.06 (m, 2 H), 5.72–5.82 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.4 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 17.4, 22.3, 22.9, 27.7, 30.8, 
34.3, 37.1, 40.3, 41.4, 42.4, 60.0, 60.2, 74.3, 113.0, 117.1, 134.8, 146.7 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3376, 3071, 2951, 2913, 2875, 1648, 1637, 1449, 1414, 1384, 1362, 1238, 1137, 
1104, 1081, 1062, 1016, 974, 915, 887, 866, 830, 742, 726, 695, 675 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 378 [M]+. 
Me
TESO HMe
O
Snn-Bu3
Me
TESO HMe
OH
Me
TESO HMe
OH
+
n-BuLi
hexane, –78 → 0 ºC, 9 h
33
32 (75%) 46 (10%)
+
Me
TESO HMe
OH
34 (13%)
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HREIMS (m/z) calcd for C23H42O2Si [M]+, 378.2952, found 378.2955. 
 
[α]D25 = +9.56 (c 0.93, CHCl3). 
 
 
β-ヒドロキシメチル体 46. 
 
1H NMR (400MHz, [D6] benzene) δ 0.64 (dq, J = 2.0, 8.3 Hz, 6 H), 0.66 (s, 3 H), 0.84 (s, 3 H), 
1.00–1.07 (m, 1 H), 1.04 (t, J = 8.3 Hz, 9 H), 1.13 (dd, J = 2.4, 12.7 Hz, 1 H), 1.23 (dq, J = 3.9, 
12.7 Hz, 1 H), 1.41 (dt, J = 3.4, 13.0 Hz, 1 H), 1.50–1.66 (m, 3 H), 1.77–1.80 (m, 1 H), 
1.85–1.96 (m, 2 H), 2.27 (dq, J = 2.4, 12.7 Hz, 1 H), 2.48 (dd, J = 6.3, 14.6 Hz, 1 H), 3.52 (dd, J 
= 4.4, 10.7 Hz, 1 H), 3.62–3.67 (m, 2 H), 4.62 (d, J = 1.5 Hz, 1 H), 4.88 (d, J = 1.5 Hz, 1 H), 
5.06–5.11 (m, 2 H), 5.76–5.87 (m, 1 H) ppm.  
 
13C NMR (100MHz, [D6] benzene) δ 6.0 (3 C atoms), 7.4 (3 C atoms), 15.9, 17.4, 23.6, 28.5, 
36.8, 37.7, 38.5, 41.9, 42.9, 49.0, 58.9, 59.2, 74.4, 106.9, 117.3, 135.2, 147.7 ppm.  
 
FT–IR (neat) 3379, 3075, 2955, 2874, 1643, 1450, 1415, 1384, 1365, 1354, 1238, 1176, 1137, 
1105, 1064, 1016, 975, 943, 926, 912, 891, 855, 826, 741, 676 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 378 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C23H42O2Si [M]+, 378.2952, found 378.2957. 
 
[α]D25 = +7.24 (c 0.95, CHCl3). 
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(1R,4aR,5S,6S,8aS)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-2-methylene-6-(triethylsiloxy)decahydronaphth- 
alene-1-carbaldehyde (31). 
 
 
 
アルコール 32 (550 mg, 1.5 mmol) の無水ジクロロメタン (15 mL) 溶液に室温撹拌
下、炭酸水素ナトリウム (610 mg, 7.3 mmol) および デスマーチン試薬 (923 mg, 2.2 
mmol) を順次加え、同温で 1 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和チオ硫酸ナト
リウム水溶液 (10 mL) を加え、クロロホルム (3 × 50 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗
浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムク
ロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 30 : 1) で精製し、アルデヒド 31 (502 mg, 
92%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.58 (q, J = 8.2 Hz, 6 H), 0.80 (s, 3 H), 0.96 (t, J = 8.2 Hz, 9H), 
0.97 (s, 3 H), 1.34–1.80 (m, 7 H), 1.96 (dd, J = 9.1, 14.5 Hz, 1 H), 2.16–2.24 (m, 1 H), 
2.33–2.42 (m, 2 H), 2.56 (d, J = 3.9 Hz, 1 H), 3.51 (dd, J = 4.8, 11.6 Hz, 1 H), 4.76 (s, 1 H), 
4.92 (s, 1 H), 5.02– 5.09 (m, 2 H), 5.73–5.84 (m, 1 H), 9.85 (d, J = 3.9 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.4 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 17.2, 21.8, 22.2, 27.7, 32.8, 
35.1, 38.8, 41.3, 41.8, 42.5, 71.0, 74.0, 113.8, 117.3, 134.6, 142.2, 202.6 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3074, 2952, 2913, 2875, 2725, 1717, 1644, 1455, 1415, 1385, 1238, 1139, 1104, 
1082, 1062, 1042, 1002, 975, 937, 914, 897, 871, 827, 741, 727 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 376 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C23H40O2Si [M]+, 376.2798, found 376.2786. 
 
[α]D25 = +54.0 (c 1.13, CHCl3). 
Me
TESO HMe
OH
Me
TESO HMe
CHO
Dess-Martin oxi, NaHCO3
CH2Cl2, rt, 1 h
32 31
92%
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第一章、第三節の実験  
 
Methyl 4-methyl-3,5-dioxohexanoate (48). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、無水テトラヒドロフラン (100 mL) に、ヘキサメチルジシラザン
ナトリウム (1.9 M テトラヒドロフラン溶液, 100 mL, 190 mmol) を加え、–78 °C 撹拌下、
3-メチル-2,4-ペンタンジオン (47) (7.40 mL, 63 mmol) 無水テトラヒドロフラン (50 mL) 
溶液を滴下した後、室温で 4 時間撹拌した。反応混合物を –78 °C に冷却し撹拌下、炭
酸ジメチル (5.4 mL, 64 mmol) を滴下し、室温で 24 時間撹拌した。反応混合物に氷冷
下、2 M 塩酸水溶液 (150 mL) を加え、反応混合物の液性が酸性になったことを確認し
た後、酢酸エチル (3 × 200 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾
燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサ
ン : 酢酸エチル = 10 : 1 → 5 : 1) で精製し、トリカルボニル 48 (9.21 g, 85%) の分離困
難な 1 : 1 の互変異性体混合物を黄色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.36 (d, J = 7.3 Hz, 3/2 H), 1.85 (s, 3/2 H), 2.15 (s, 3/2 H), 2.23 
(s, 3/2 H), 3.48 (s, 1 H), 3.55 (s, 1 H), 3.74 (s, 3/2 H), 3.75 (s, 3/2 H), 3.87 (q, J = 7.3 Hz, 1/2 H) 
ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 12.4 (1/2 carbon), 12.6 (1/2 carbon), 23.5 (1/2 carbon), 28.5 (1/2 
carbon), 42.5 (1/2 carbon), 47.5 (1/2 carbon), 52.3 (1/2 carbon), 60.7 (1/2 carbon), 90.2 (1/2 
carbon), 105.4 (1/2 carbon), 167.3 (1/2 carbon), 168.1 (1/2 carbon), 184.1 (1/2 carbon), 191.8 
(1/2 carbon), 199.5 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3628, 3566, 3461, 3421, 2992, 2955, 1744, 1704, 1615, 1437, 1406, 1327, 1263, 
1160, 1056, 1003, 887, 846, 816 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 172 [M]+. 
 
HREIMS: (m/z) calcd for C8H12O4 [M]+, 172.0736, found 172.0743.  
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4-Hydroxy-5,6-dimethyl-2H-pyran-2-one (49). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、トリカルボニル 48 (5.00 g, 29 mmol) の無水ベンゼン (250 mL) 
溶液に 1,8-ジアザビシクロ-[5,4,0]-7-ウンデセン (DBU) (2.18 mL, 14 mmol) を室温撹拌
下にて滴下し、1 時間加熱還流した。反応混合物に氷冷下、1 M 塩酸水溶液 (60 mL) を
加え、酢酸エチル (3 × 300 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾
燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (酢酸エ
チル) で精製し、α-ピロン 49 を黄色固体として得た。本化合物はアセトンより再結晶
し黄色固体として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CD3OD) δ 1.91 (s, 3 H), 2.23 (s, 3 H), 5.39 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CD3OD) δ 9.4, 17.4, 89.5, 109.3, 160.5, 168.1, 173.3 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3313, 2938, 2797, 2616, 1672, 1570, 1508, 1366, 1308, 1267, 1120, 916, 821, 758, 
629, 461 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 140 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C7H8O3 [M]+, 140.0473, found 140.0475. 
 
M.p. 209–210 °C (acetone). 
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3-Bromo-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one (22). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、α-ピロン 49 (1.00 g, 7.1 mmol) の無水ジクロロメタン (60 mL) 
溶液に、室温撹拌下、フルオロスルホン酸メチル (3.40 mL, 42 mmol) を滴下し、同温
で 48 時間撹拌した。反応混合物の溶媒を留去し、得られた残留物をジクロロメタン (40 
mL) に溶解し、再度溶媒留去した。この操作を 3 回繰り返し、反応混合物からフルオ
ロスルホン酸メチルを除去した。得られた残留物をシリカゲルろ過 (クロロホルム : メ
タノール = 30 : 1) し、母液の溶媒を減圧下留去し、γ-ピロン 50 の粗生成物 (978 mg) 
を無色油状物質として得た。得られた粗生成物 50 (978 mg, 6.4 mmol) の無水テトラヒ
ドロフラン (70 mL) 溶液に、氷冷撹拌下、N-臭化スクシンイミド (1.91 mg, 11 mmol) を
加え、同温で 2 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、1 M 水酸化ナトリウム水溶液 (40 
mL) を加え、酢酸エチル (3 × 120 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウ
ムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー 
(ヘキサン : 酢酸エチル = 2 : 1 → 1 : 1) で精製し、γ-ピロン環セグメント 22 (1.04 g, 
63%, 2 steps) を白色固体として得た。本化合物はアセトンより再結晶し白色針状結晶と
して得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 1.99 (s, 3 H), 2.31 (s, 3 H), 4.06 (s, 3 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 10.7, 16.8, 56.3, 89.2, 118.8, 155.1, 161.8, 175.3 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 2961, 2930, 2866, 1665, 1626, 1584, 1460, 1393, 1368, 1327, 1217, 1179, 1138, 
1065, 1013, 990, 955, 924, 804, 752, 664, 608, 586, 469 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 232 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C8H9BrO3 [M]+, 231.9735, found 231.9724. 
 
Anal. Calcd for C8H9BrO3: C 41.23, H 3.89; found C 41.32, H 3.95. 
 
M.p. 110–111 °C (acetone).
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第一章、第四節、第一項の実験  
 
3-[(1R,4aR,5S,6S,8aS)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-2-methylene-6-(triethylsiloxy)decahydronap- 
hthalen-1-yl]hydroxymethyl-2-methoxy- 5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one (51). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、γ-ピロン環セグメント 22 (1.43 g, 6.1 mmol) の無水テトラヒドロ
フラン (120 mL) 溶液に撹拌下、–78 °C で n-ブチルリチウム (1.65 M ヘキサン溶液, 
3.71 mL, 6.1 mmol) を滴下し、同温で 20 分撹拌した。次いで、デカリンセグメント 31 
(577 mg, 1.5 mmol) の無水テトラヒドロフラン (20 mL) 溶液を –78 °C で滴下し、
–78 °C から –40 °C まで徐々に昇温させながら 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和
塩化アンモニウム水溶液 (50 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 100 mL) で抽出し、飽和食
塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲル
カラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 3 : 1) で精製し、カップリング体 
51 (756 mg, 93%) の分離困難な 1 : 1 の混合物を黄色アモルファスとして得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.54–0.64 (m, 6 H), 0.78 (s, 3/2 H), 0.79 (s, 3/2 H), 0.92–0.99 (m, 
12 H), 1.08 (dd, J = 3.9, 9.8 Hz, 1/2 H), 1.27 (dd, J = 3.9, 12.7 Hz, 1/2 H), 1.32– 1.40 (m, 1 H), 
1.50–1.72 (m, 4 H), 1.85 (s, 3/2 H), 1.88 (s, 3/2 H), 1.91–2.01 (m, 3 H), 2.14 (dd, J = 2.9, 12.7 
Hz, 1/2 H), 2.25 (s, 3/2 H), 2.28 (s, 3/2 H), 2.31–2.41 (m, 2 H), 2.47 (d, J = 7.8 Hz, 1/2 H), 
3.57–3.62 (m, 1 H), 3.92 (s, 3/2 H), 3.96 (s, 3/2 H), 4.42–4.43 (m, 1 H), 4.46 (s, 1/2 H), 4.68 (d, 
J = 11.2 Hz, 1/2 H), 4.74 (s, 1/2 H), 4.91 (dd, J = 8.3, 11.2 Hz, 1/2 H), 4.99–5.08 (m, 3 H), 
5.82–5.95 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.4 (3/2 carbon), 5.5 (3/2 carbon), 7.0 (3 carbon), 9.4 (1/2 
carbon), 9.5 (1/2 carbon), 16.9, 17.1 (1/2 carbon), 17.2 (1/2 carbon), 22.57 (1/2 carbon), 22.61 
(1/2 carbon), 23.0, 27.9 (1/2 carbon), 28.0 (1/2 carbon), 32.2 (1/2 carbon), 33.8 (1/2 carbon), 
33.9 (1/2 carbon), 35.2 (1/2 carbon), 37.75 (1/2 carbon), 37.80 (1/2 carbon), 39.7 (1/2 carbon), 
40.0 (1/2 carbon), 41.4 (1/2 carbon), 41.6 (1/2 carbon), 42.4 (1/2 carbon), 42.6 (1/2 carbon), 
55.3 (1/2 carbon), 55.4 (1/2 carbon), 61.2 (1/2 carbon), 64.2 (1/2 carbon), 66.9 (1/2 carbon), 
67.0 (1/2 carbon), 74.3 (1/2 carbon), 74.5 (1/2 carbon), 105.4 (1/2 carbon), 105.5 (1/2 carbon), 
110.5 (1/2 carbon), 111.7 (1/2 carbon), 116.2 (1/2 carbon), 116.6 (1/2 carbon), 119.3 (1/2 
carbon), 119.5 (1/2 carbon), 135.2 (1/2 carbon), 135.6 (1/2 carbon), 148.1 (1/2 carbon), 148.2 
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(1/2 carbon), 155.5 (1/2 carbon), 155.6 (1/2 carbon), 160.4 (1/2 carbon), 160.5 (1/2 carbon), 
181.6 (1/2 carbon), 181.9 (1/2 carbon) ppm. 
 
FT–IR (neat) 3344, 2952, 2875, 1670, 1592, 1462, 1422, 1377, 1320, 1238, 1150, 1101, 1081, 
1061, 1034, 1000, 915, 888, 826, 740 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 530 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C31H50O5Si [M]+, 530.3428, found 530.3422. 
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3-[(1R,4aR,5S,6S,8aR)-5-Allyl-5,8a-dimethyl-2-methylene-6-(triethylsiloxy)decahydronap- 
hthalen-1-yl]methyl-2-methoxy-5,6-di- methyl-4H-pyran-4-one (30). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、カップリング体 51 (625 mg, 1.2 mmol) の無水テトラヒドロフラ
ン (20 mL) 溶液に二硫化炭素 (0.21 mL, 3.5 mmol) を加え、–78 °C 撹拌下、ヘキサメチ
ルジシラザンナトリウム (1.0 M テトラヒドロフラン溶液, 2.40 mL, 2.4 mmol) を滴下
し、同温で 1 時間撹拌した。次いで、ヨウ化メチル (0.34 mL, 5.9 mmol) を滴下し、同
温で 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニウム水溶液 (10 mL) を加え、
酢酸エチル (3 × 30 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶
媒留去した。得られたキサンテート 52 の粗生成物 (604 mg) は、精製することなく次
の反応に用いた。 
アルゴン雰囲気下、キサンテート 52 (604 mg, 1.2 mmol) の無水トルエン (15 mL) 溶
液にトリ-n-ブチルスズヒドリド (0.77 mL, 2.4 mmol) および 2,2’-アゾビスイソブチロ
ニトリル (38.3 mg, 0.24 mmol) を順次加え、液体窒素を用いて凍結乾燥した。その後、
室温まで昇温させ、2 時間加熱還流した。反応混合物を溶媒留去し、得られた残留物を
シリカゲルカラムクロマトグラフィー (ベンゼン : 酢酸エチル = 30 : 1 → 20 : 1) で精
製し、デオキシ体 30 (387 mg, 64%, 2 steps) を白色アモルファスとして得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.59 (dq, J = 2.0, 7.8 Hz, 6 H), 0.78 (s, 3H), 0.93 (s, 3 H), 0.97 (t, 
J = 7.8 Hz, 9 H), 1.28–1.39 (m, 2 H), 1.56–1.65 (m, 2 H), 1.69– 1.84 (m, 3 H), 1.87–1.99 (m, 1 
H), 1.89 (s, 3 H), 2.04–2.07 (m, 1 H), 2.24 (s, 3 H), 2.29–2.45 (m, 4 H), 2.65 (dd, J = 3.9, 13.2 
Hz, 1 H), 3.51 (dd, J = 3.9, 10.2 Hz, 1 H), 3.83 (s, 3 H), 4.17 (t, J = 2.4 Hz, 1 H), 4.49 (t, J = 2.4 
Hz, 1 H), 5.04–5.10 (m, 2 H), 5.82– 5.92 (m, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.6 (3 C atoms), 7.1 (3 C atoms), 10.0, 17.0, 17.2, 19.9, 22.7, 
22.8, 28.0, 30.7, 34.0, 37.5, 39.1, 41.6, 42.4, 55.4, 55.8, 74.8, 103.5, 109.0, 116.8, 118.6, 135.4, 
149.2, 154.9, 162.9, 180.4 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2952, 2875, 1671, 1602, 1462, 1416, 1375, 1319, 1255, 1102, 1001, 745 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 514 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C31H50O4Si [M]+, 514.3478, found 514.3480. 
 
[α]D25 = −40.3 (c 1.27, CHCl3). 
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3-[(1R,4aR,5S,6S,8aR)-5,8a-Dimethyl-2-methylene-5-(2-oxoethyl)-6-(triethylsiloxy)decahy- 
dronaphthalen-1-yl]methyl-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one (29). 
 
 
 
デオキシ体 30 (197 mg, 0.32 mmol) のジオキサン (6 mL) および水 (2 mL) 混液に、
室温撹拌下、2,6-ルチジン (89 µL, 0.76 mmol)、四酸化オスミウム (0.05 M 水溶液, 0.76 
mL, 38 µmol) および過ヨウ素酸ナトリウム (326 mg, 1.5 mmol) を順次加え、同温で 1
時間撹拌した。反応混合物に水 (10 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 50 mL) で抽出し、
飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリ
カゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 4 : 1 → 2 : 1) で精製し、
アルデヒド 29 (151 mg, 77%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.61 (q, J = 7.7 Hz, 6 H), 0.95 (s, 3 H), 0.96 (t, J = 7.7 Hz, 9 H), 
1.00 (s, 3 H), 1.37 (dt, J = 3.4, 13.5 Hz, 1 H), 1.44–1.57 (m, 3 H), 1.70–1.79 (m, 2 H), 
1.86–1.95 (m, 2 H), 1.90 (s, 3 H), 2.11 (dd, J = 3.4, 13.5 Hz, 1 H), 2.20 (dd, J = 4.3, 14.5 Hz, 1 
H), 2.24 (s, 3 H), 2.29–2.32 (m, 1 H), 2.34 (t, J = 12.1 Hz, 1 H), 2.52 (dd, J = 1.9, 14.5 Hz, 1 H), 
2.68 (dd, J = 3.4, 12.5 Hz, 1 H), 3.59–3.63 (m, 1 H), 3.83 (s, 3 H), 4.20 (t, J = 2.4 Hz, 1 H), 4.52 
(t, J = 2.4 Hz, 1 H), 9.86 (t, J = 1.9, 4.3 Hz, 1H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.3 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 10.0, 15.4, 17.0, 19.8, 22.8, 
23.4, 27.6, 30.6, 33.9, 37.7, 43.5, 44.4, 54.3, 55.3, 55.4, 78.0, 103.0, 119.6, 118.6, 148.3, 155.0, 
163.0, 180.3, 203.6 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2951, 2875, 1714, 1671, 1601, 1462, 1416, 1375, 1319, 1255, 1102, 1064, 1004, 
747 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 516 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C30H48O5Si: 516.3271 [M]+, found 516.3285. 
 
[α]D25 = −33.4 (c 1.15, CHCl3).
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第一章、第四節、第二項の実験  
 
3-{(1R,4aR,5S,6S,8aR)-5-[(R)-2-Hydroxy-4-methylpent-3-enyl]-5,8a-dimethyl-2-methylene
-6-(triethylsiloxy)decahydronaphthalen-1-yl}methyl-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-
one (53a) and its 5-[(S)]-isomer (53b). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、アルデヒド 29 (50.1 mg, 97 µmol) の無水ジエチルエーテル (5 
mL) 溶液に、氷冷撹拌下、2-メチル-1-プロペニルマグネシウムブロミド (0.5 M テトラ
ヒドロフラン溶液, 0.58 mL, 0.29 mmol) を滴下し、同温で 30 分間撹拌した。反応混合物
に氷冷下、飽和塩化アンモニウム水溶液 (5 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 30 mL) で抽
出し、硫酸マグネシウムで乾燥後、得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフ
ィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 4 : 1 → 2 : 1) で精製し、アリルアルコール 53a (39.2 
mg, 71%) を白色アモルファスとして、53b (10.1 mg, 18%) を無色油状物質として得た。 
 
アリルアルコール 53a. 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.64 (q, J = 7.8 Hz, 6 H), 0.86 (s, 3 H), 0.96 (s, 3 H), 0.97 (t, J = 
7.8 Hz, 9 H), 1.34–1.46 (m, 3 H), 1.55 (dd, J = 2.0, 12.2 Hz, 1 H), 1.64–1.95 (m, 9 H), 1.72 (s, 3 
H), 1.90 (s, 3 H), 2.10 (d, J = 13.2 Hz, 1 H), 2.24 (s, 3 H), 2.31–2.41 (m, 2 H), 2.66 (dd, J = 3.4, 
12.7 Hz, 1 H), 3.22 (br. s, 1 H), 3.61 (dd, J = 5.4, 9.7 Hz, 1 H), 3.83 (s, 3 H), 4.18 (s, 1 H), 4.46 
(dt, J = 3.4, 8.8 Hz, 1 H), 4.51 (s, 1 H), 5.25 (d, J = 8.8 Hz, 1 H) ppm.  
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.7 (3 C atoms), 7.0 (3 C atoms), 10.0, 14.8, 16.9, 18.2, 19.8, 
23.0, 23.9, 25.7, 27.8, 31.1, 34.2, 37.6, 42.2, 42.5, 48.3, 55.3, 55.5, 64.8, 79.6, 103.3, 109.3, 
118.6, 129.5, 132.8, 148.9, 154.9, 163.0, 180.3 ppm.  
 
FT–IR (neat) 3407, 2953, 2918, 2874, 1671, 1588, 1461, 1421, 1377, 1320, 1257, 1166, 1149, 
1100, 1063, 1045, 1001, 984, 824, 742, 727 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 572 [M]+. 
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HREIMS (m/z) calcd for C34H56O5Si [M]+, 572.3897, found 572. 572.3897. 
 
[α]D25 = −29.6 (c 1.14, CHCl3). 
 
 
アリルアルコール 53b. 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.65 (q, J = 8.2 Hz, 6 H), 0.80 (s, 3 H), 0.93 (s, 3 H), 0.94–1.00 
(m, 3 H), 0.99 (t, J = 8.2 Hz, 9 H), 1.26–1.56 (m, 4 H), 1.69–1.90 (m, 3 H), 1.74 (s, 3 H), 1.75 (s, 
3 H), 1.90 (s, 3 H), 2.08 (d, J = 14.0 Hz, 1 H), 2.24 (s, 3 H), 2.29 (t, J = 11.6 Hz, 2 H), 2.70 (dd, 
J = 3.4, 13.0 Hz, 1 H), 3.81–3.86 (m, 1 H), 3.81 (s, 3 H), 4.17 (t, J = 2.4 Hz, 1 H), 4.51 (t, J = 
2.4 Hz, 1 H), 4.55–4.61 (m, 1 H), 5.27 (d, J = 9.1 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 6.0 (3 C atoms), 7.4 (3 C atoms), 10.3, 17.3, 17.8, 18.4, 20.1, 
23.3, 23.7, 26.1, 28.2, 30.8, 34.5, 37.9, 40.1, 42.4, 45.9, 55.6, 56.2, 65.7, 76.7, 103.7, 109.5, 
118.9, 130.1, 133.1, 149.2, 155.3, 163.3, 180.6 ppm.  
 
FT–IR (neat) 3416, 2951, 2874, 1671, 1591, 1463, 1418, 1376, 1319, 1256, 1215, 1184, 1166, 
1150, 1099, 1063, 1002, 984, 887, 829, 750, 666 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 572 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C34H56O5Si [M]+, 572.3897, found 572.3890. 
 
[α]D25 = −47.2 (c 1.14, CHCl3). 
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3-{(1R,4aR,5S,6S,8aR)-5-[(R)-2-Hydroxy-4-methylpent-3-enyl]-5,8a-dimethyl-2-methylene
-6-(hydroxy)decahydronaphthalen-1-yl}methyl-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one 
(28a). 
 
 
 
アリルアルコール 53a (86.6 mg, 0.15 mmol) の無水テトラヒドロフラン (3 mL) 溶液
に、氷冷撹拌下、テトラブチルアンモニウムフルオリド (1.0 M テトラヒドロフラン溶
液, 0.18 mL, 0.18 mmol) を滴下し、同温で 30 分間撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽
和塩化アンモニウム水溶液 (3 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 30 mL) で抽出し、硫酸マ
グネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラ
フィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 1 : 4) で精製し、ジオール 28a (68.6 mg, 99%) を無色
油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.91 (s, 3 H), 0.97 (s, 3 H), 1.32–1.43 (m, 4 H), 1.60–1.78 (m, 4 
H), 1.68 (s, 3 H), 1.71 (s, 3 H), 1.81–1.94 (m, 2 H), 1.89 (s, 3 H), 2.11 (d, J = 12.6 Hz, 1 H), 
2.24 (s, 3 H), 2.32–2.43 (m, 2 H), 2.40 (t, J = 12.6 Hz, 1 H), 2.65 (dd, J = 12.5, 3.4 Hz, 1 H), 
3.45 (dd, J = 10.6, 4.8 Hz, 1 H), 3.84 (s, 3 H), 4.18 (s, 1 H), 4.50–4.55 (m, 2 H), 4.51 (s, 1 H), 
5.26 (d, J = 8.2 Hz, 1 H) ppm.  
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 10.0, 12.7, 17.0, 18.1, 19.7, 22.8, 23.4, 25.7, 27.2, 31.3, 34.3, 
37.9, 41.6, 44.4, 51.0, 55.3, 55.5, 64.9, 78.4, 103.2, 109.3, 118.6, 129.1, 133.0, 148.9, 155.0, 
163.0, 180.4 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3273, 2948, 1669, 1586, 1464, 1422, 1377, 1320, 1258, 910, 733 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 458 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C28H42O6 [M]+, 458.3032, found 458.3027. 
 
[α]D25 = +2.36 (c 1.27, CHCl3). 
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3-{[(2S,3aS,5aR,6R,9aR,9bR)-5a,9b-Dimethyl-7-methylene-2-(2-methylprop-1-enyl)dodec- 
ahydronaphtho[2,1-b]furan-6-yl]methyl}-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one (27a). 
 
 
 
ジオール 28a (21.4 mg, 47 µmol) の無水ピリジン (2 mL) 溶液に、氷冷撹拌下、塩化
-p-トルエンスルホニル (26.7 mg, 0.14 mmol) を加え、室温で 24 時間撹拌した。反応混
合物に氷冷下、飽和塩化アンモニウム水溶液 (2 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 20 mL) 
で抽出し、1 N 塩酸、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液で順次洗浄、硫酸マグネシウムで
乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキ
サン : 酢酸エチル = 1 : 1) で精製し、環化体 27a (16.7 mg, 81%) を無色油状物質とし
て得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.86 (s, 3 H), 0.95 (s, 3 H), 1.26 (s, 3 H), 1.40–1.48 (m, 3 H), 
1.54–1.97 (m, 6 H), 1.70 (s, 3 H), 1.72 (s, 3H), 1.90 (s, 3 H), 2.10 (d, J = 13.2 Hz, 1 H), 2.25 (s, 
3 H), 2.42 (d, J = 12.2 Hz, 1 H), 2.51 (t, J = 12.7 Hz, 1 H), 2.66 (dd, J = 3.4, 12.7 Hz, 1 H), 3.10 
(dd, J = 3.4, 12.2 Hz, 1 H), 3.86 (s, 3 H), 4.21 (s, 1 H), 4.52 (s, 1 H), 4.67 (dt, J = 3.4, 9.8 Hz, 1 
H), 5.36 (d, J = 8.9 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 10.0, 16.9, 17.0, 18.1, 20.0, 22.4, 24.5, 25.1, 25.7, 30.6, 34.8, 
38.5, 44.5, 45.3, 47.9, 55.3, 56.0, 74.1, 87.4, 103.2, 109.6, 118.6, 127.4, 135.4, 148.6, 154.9, 
162.8, 180.3 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2971, 2951, 2928, 2869, 1671, 1596, 1462, 1418, 1376, 1319, 1254, 1146, 116, 
989, 753 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 440 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C28H40O4 [M]+, 440.2927, found 440.2920. 
 
[α]D25 = –68.4 (c 1.56, CHCl3).
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(–)-Subglutinol A (1). 
 
 
 
環化体 27a (12.2 mg, 28 µmol) のメタノール (1 mL) 溶液に 1 M 水酸化ナトリウム
水溶液 (1.0 mL, 1.0 mmol) を加え、8 時間加熱還流した。反応混合物に氷冷下、1 M 塩
酸水溶液 (1.5 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 30 mL) で抽出し、硫酸マグネシウムで乾
燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサ
ン : 酢酸エチル = 1 : 1) で精製し、(–)-サブグルチノール A (1) (10.6 mg, 90%) を白色
固体として得た。得られた 1 の各種データは、文献記載の値 4) と完全に一致した。 
 
1H NMR (400 MHz, CD3OD) δ 0.86 (s, 3 H), 0.98 (s, 3 H), 1.40 (dt, J = 2.9, 13.2 Hz, 1 H), 1.46 
(dd, J = 3.9, 11.7 Hz, 2 H), 1.58 (dq, J = 4.9, 13.2 Hz, 1 H), 1.64–1.83 (m, 3 H), 1.70 (s, 3 H), 
1.73 (s, 3 H), 1.86–1.93 (m, 2 H), 1.93 (s, 3 H), 2.08 (dd, J = 3.9, 13.7 Hz, 1 H), 2.17–2.20 (m, 
1 H), 2.20 (s, 3 H), 2.48 (dt, J = 6.3, 13.7 Hz, 1 H), 2.60 (dd, J = 4.4, 13.2 Hz, 1 H), 2.77 (t, J = 
11.7 Hz, 1 H), 3.17 (dd, J = 4.4, 10.7 Hz, 1 H), 4.25 (t, J = 2.4 Hz, 1 H), 4.50 (t, J = 2.4 Hz, 1 
H), 4.75 (dt, J = 3.4, 9.8 Hz, 1 H), 5.35 (dt, J = 1.5, 8.9 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CD3OD) δ 10.4, 17.3, 17.5, 18.3, 22.7, 23.3, 25.1, 25.8, 26.2, 32.1, 35.9, 
39.6, 45.5, 46.5, 49.1, 56.6, 76.0, 88.6, 103.9, 108.7, 110.8, 128.4, 136.4, 149.8, 156.9, 167.7, 
168.2 ppm.  
 
FT–IR (KBr) 3221, 2926, 2871, 1701, 1667, 1641, 1570, 1444, 1407, 1389, 1193, 1117, 1064, 
1034 cm−1. 
 
FABMS (m/z) 427 [M+H] +. 
 
HRFABMS (m/z) calcd for C27H39O4 [M+H] +, 427.2848, found 427.2845. 
 
[α]D26 = –84.9 (c 0.11, MeOH). 
 
M.p. > 177 °C (dec.).
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第一章、第四節、第三項の実験  
 
3-[(1R,4aR,5S,6S,8aR)-5,8a-Dimethyl-2-methylene-5-(4-methyl-2-oxopent-3-enyl)-6-(triet- 
hylsiloxy)decahydronaphthalen-1-yl] methyl-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one 
(55). 
 
 
 
アリルアルコール 53a (58.5 mg, 0.10 mmol) の無水ジクロロメタン (5 mL) 溶液に 
4Å モレキュラーシーブ (180 mg)、N-メチルモルホリン N-オキシド (23.9 mg, 0.2 mmol) 
および 過ルテニウム酸テトラプロピルアンモニウム (3.58 mg, 10 µmol) を室温撹拌下
順次加え、同温で 30 分撹拌した。反応混合物に飽和チオ硫酸ナトリウム水溶液 (5 mL) 
を加え、酢酸エチル (3 × 30 mL) で抽出し、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。
得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 3 : 
1) で精製し、エノン 55 (50.1 mg, 88%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.62 (dq, J = 2.0, 8.3 Hz, 6 H), 0.81 (s, 3 H), 0.92 (s, 3 H), 0.97 
(t, J = 8.3 Hz, 9 H), 1.26–1.33 (m, 2 H), 1.42 (dq, J = 4.4, 12.6 Hz, 1 H), 1.65–1.75 (m, 2 H), 
1.86–1.89 (m, 3 H), 1.88 (s, 3 H), 1.89 (s, 3 H), 2.05–2.12 (m, 1 H), 2.12 (s, 3 H), 2.23–2.34 (m, 
3 H), 2.33 (s, 3 H), 2.63 (d, J = 14.1 Hz, 1 H), 2.69 (dd, J = 2.9, 12.6 Hz, 1 H), 3.81 (s, 3 H), 
3.96 (dd, J = 5.4, 10.7 Hz, 1 H), 4.16 (s, 1 H), 4.50 (s, 1 H), 6.12 (s, 1 H) ppm.  
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 5.6 (3 C atoms), 7.1 (3 C atoms), 9.9, 16.9, 17.1, 19.9, 20.5, 
23.9, 27.3, 27.9, 30.6, 33.8, 37.7, 39.5, 44.8, 50.3, 55.3, 55.3, 55.8, 75.2, 103.5, 109.1, 118.5, 
126.6, 149.0, 152.4, 154.9, 163.0, 181.0, 202.0 ppm.  
 
FT–IR (neat) 2952, 2875, 1672, 1605, 1461, 1416, 1375, 1319, 1254, 1100, 744 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 570 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C34H54O5Si [M]+, 570.3741, found 570.3741. 
 
[α]D25 = −67.6 (c 1.16, CHCl3).
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3-{(1R,4aR,5S,6S,8aR)-5-[(S)-2-Hydroxy-4-methylpent-3-enyl]-5,8a-dimethyl-2-methylene-
6-(triethylsiloxy)decahydronaphthalen-1-yl}methyl-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-o
ne (53b) and its 5-[(R)]-isomer (53a). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、エノン 55 (39.0 mg, 68 µmol) の無水ジクロロメタン (3.5 mL) 溶
液に –78 °C 撹拌下、水素化ジイソブチルアルミニウム (1.01 M トルエン溶液, 0.10 mL, 
0.10 mmol) を滴下し、同温で 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニウム
水溶液 (3 ml) を加え、0 ºC まで昇温させた後に 3 M 水酸化ナトリウム水溶液 (9 ml) 
を加え、室温にて 10 分間撹拌した。その後、酢酸エチル (3 × 40 mL) で抽出し、硫酸
マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグ
ラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 4 : 1 → 2 : 1) で精製し、アリルアルコール 53b 
(27.8 mg, 71%) を無色油状物質として、アリルアルコール体 53a (10.9 mg, 28%) を白色
アモルファスとして得た。得られた 53a, b のスペクトルデータは先の解析値と完全に
一致した。 
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3-{(1R,4aR,5S,6S,8aR)-6-Hydroxy-5-[(S)-2-hydroxy-4-methyl-pent-3-enyl]-5,8a-dimethyl-2
-methylenedecahydronaphthalen-1-yl}methyl-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one 
(28b). 
 
 
 
アリルアルコール 53b (34.1 mg, 60 µmol) の無水テトラヒドロフラン (1 mL) 溶液
に、氷冷撹拌下、テトラブチルアンモニウムフルオリド (1.0 M テトラヒドロフラン溶
液, 71.4 µL, 71 µmol) を滴下し、同温で 30 分間撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和
塩化アンモニウム水溶液 (3 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 30 mL) で抽出し、硫酸マグ
ネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフ
ィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 1 : 4) で精製し、ジオール 28b (23.5 mg, 86%) を無色油
状物質として得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.85 (s, 3 H), 0.95 (s, 3 H), 1.26 (s, 1 H), 1.35–1.42 (m, 2 H), 
1.55 (dd, J = 15.4, 2.4 Hz, 2 H), 1.66–1.82 (m, 3 H), 1.73 (s, 6 H), 1.90–1.98 (m, 2 H), 1.90 (s, 
3 H), 2.10 (d, J = 11.1 Hz, 1 H), 2.24 (s, 3 H), 2.31 (dt, J = 13.5, 5.3 Hz, 1 H), 2.42 (t, J = 12.6 
Hz, 1 H), 2.71 (dd, J = 12.5, 3.4 Hz, 1 H), 3.78 (dd, J = 11.1, 5.3 Hz, 1 H), 3.83 (s, 3 H), 4.20 (t, 
J = 1.9 Hz, 1H), 4.51 (t, J = 1.9 Hz, 1 H), 4.67 (dt, J = 8.2, 2.4 Hz, 1 H), 5.27 (d, J = 8.7 Hz, 1 
H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 10.0, 17.0, 17.2, 18.0, 19.9, 22.9, 23.2, 25.7, 26.7, 30.7, 34.4, 
37.8, 40.7, 41.5, 46.1, 55.3, 55.7, 65.4, 75.0, 103.3, 109.4, 118.6, 129.3, 132.7, 148.7, 155.0, 
162.9, 180.4 ppm.  
 
FT–IR (neat) 3376, 2946, 1669, 1587, 1464, 1422, 1377, 1320, 1257, 754 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 458 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C28H42O6 [M]+, 458.3032, found 458.3042. 
 
[α]D25 = −57.3 (c 1.22, CHCl3).
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3-{[(2R,3aS,5aR,6R,9aR,9bR)-5a,9b-Dimethyl-7-methylene-2-(2-methylprop-1-enyl)dodec- 
ahydronaphtho[2,1-b]furan-6-yl]methyl}-2-methoxy-5,6-dimethyl-4H-pyran-4-one (27b). 
 
 
 
	 ジオール 28b (24.5 mg, 53 µmol) の無水ピリジン (2 mL) 溶液に、氷冷撹拌下、塩化
-p-トルエンスルホニル (30.6 mg, 0.16 mmol) を加え、室温で 24 時間撹拌した。反応混
合物に氷冷下、飽和塩化アンモニウム水溶液 (2 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 20 mL) 
で抽出し、1 N 塩酸、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液で順次洗浄、硫酸マグネシウムで
乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキ
サン : 酢酸エチル = 1 : 1) で精製し、環化体 27b (19.5 mg, 83%) を無色油状物質とし
て得た。 
 
1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 0.87 (s, 3 H), 0.94 (s, 3 H), 1.26 (dt, J = 2.4, 10.2 Hz, 1 H), 
1.14–1.45 (m, 2 H), 1.57–1.76 (m, 3 H), 1.69 (s, 3 H), 1.74 (s, 3 H), 1.85–2.00 (m, 4 H), 1.90 (s, 
3 H), 2.10 (d, J = 13.2 Hz, 1 H), 2.25 (s, 3 H), 2.36–2.43 (m, 1 H), 2.50 (t, J = 12.7 Hz, 1 H), 
2.66 (dd, J = 3.4, 12.7 Hz, 1 H), 3.26 (dd, J = 2.9, 12.2 Hz, 1 H), 3.86 (s, 3 H), 4.21 (s, 1 H), 
4.52 (s, 1 H), 4.81 (m, 1 H), 5.34 (d, J = 8.9 Hz, 1 H) ppm.  
 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ 10.0, 15.7, 16.9, 18.0, 20.0, 22.6, 24.4, 25.0, 25.9, 30.5, 34.7, 
38.4, 44.9, 45.0, 48.5, 55.3, 55.8, 73.7, 86.1, 103.2, 109.6, 118.6, 127.0, 134.6, 148.6, 154.9, 
162.8, 180.3 ppm.  
 
FT–IR (neat) 2927, 2868, 1671, 1596, 1462, 1417, 1376, 1319, 1256, 1208, 1183, 1165, 1146, 
1113, 988, 959, 887, 753, 665 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 440 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C28H40O4 [M]+, 440.2927, found 440.2928. 
 
[α]D25 = –69.6 (c 1.58, CHCl3).
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(–)-Subglutinol B (2). 
 
 
 
環化体 27b (19.2 mg, 44 µmol) のメタノール (1.0 mL) 溶液に 1 M 水酸化ナトリウ
ム水溶液 (1.0 mL, 1.0 mmol) を加え、8 時間加熱還流した。反応混合物に氷冷下、1 M 塩
酸水溶液 (1.5 mL) を加え、酢酸エチル (3 × 20 mL) で抽出し、硫酸マグネシウムで乾
燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサ
ン : 酢酸エチル = 1 : 1) で精製し、(–)-サブグルチノール B (2) (15.2 mg, 82%) を白色
固体として得た。得られた 2 の各種データは、文献記載の値 4) と完全に一致した。 
 
1H NMR (400 MHz, CD3OD) δ 0.88 (s, 3 H), 0.97 (s, 3 H), 1.28–1.33 (m, 1 H), 1.39 (dt, J = 2.9, 
10.2 Hz, 1 H), 1.46–1.49 (m, 1 H), 1.59 (dd, J = 4.9, 12.7 Hz, 1 H), 1.69–1.81 (m, 4 H), 1.69 (s, 
3 H), 1.74 (s, 3 H), 1.85–1.93 (m, 1 H), 1.93 (s, 3 H), 1.98 (dd, J = 6.8, 11.2 Hz, 1 H), 2.08 (dd, 
J = 4.4, 13.7 Hz, 1 H), 2.20–2.23 (m, 1 H), 2.20 (s, 3 H), 2.46 (dt, J = 6.3, 13.2 Hz, 1 H), 2.59 
(dd, J = 4.9, 13.7 Hz, 1 H), 2.76 (t, J = 11.7 Hz, 1 H), 4.25 (t, J = 1.5 Hz, 1 H), 4.50 (t, J = 1.5 
Hz, 1 H), 4.84 (m, 1 H), 5.34 (dt, J = 1.5, 9.4 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 MHz, CD3OD) δ 10.4, 16.1, 17.3, 18.0, 22.7, 23.5, 25.0, 26.0, 26.1, 32.0, 35.9, 
39.5, 46.0, 46.1, 49.4, 56.4, 75.4, 87.3, 103.8, 108.8, 110.8, 127.9, 135.6, 149.7, 156.9, 167.7, 
168.2 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3222, 2971, 2957, 2927, 2868, 1666, 1643, 1564, 1442, 1408, 1390, 1381, 1205, 
1115, 1064, 882 cm−1. 
 
FABMS (m/z) 427 [M+H] +. 
 
HRFABMS (m/z) calcd for C27H39O4 [M+H] +, 427.2848, found 427.2850. 
 
[α]D25 = –113.48 (c 0.09, MeOH). 
 
M.p. > 209 °C (dec.). 
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第二章、第二節の実験  
 
[(1S,2R,4aS,8aS)-2-Hydroxy-2,5,5,8a-tetramethyldecahydronaphthalen-1-yl]methyl	 
acetate (81). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、(+)-スクラレオリド (79) (10 g, 40 mmol) の無水テトラヒドロフ
ラン溶液 (135 mL) に –78 ºC 撹拌下、メチルリチウム (3.0 M ジエトキシメタン溶液; 
14 mL, 42 mmol) を滴下し、同温で 30 分間撹拌した。反応混合物に飽和塩化アンモニ
ウム水溶液 (100 mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 200 mL) で抽出した。有機層を
飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去し、ケトン 80 (10.7 g) を淡
黄色油状物質として得た。得られた粗生成物は、精製することなく次の反応に用いた。 
30% 過酸化水素水 (43 mL, 0.40 mol) を氷冷撹拌下、無水酢酸 (49 mL, 0.52 mol) と
ジクロロメタン (150 mL) の混合溶液に加え同温で 1 時間撹拌した。 次いで、無水マ
レイン酸 (31 g, 0.32 mol) を	 30 分かけて少しずつ加えた後、さらに同温で 1 時間撹
拌した。その後、室温まで昇温させさらに 1.5 時間撹拌した。続いて、ケトン 80 (10.7 
g, 40 mmol) のジクロロメタン溶液 (50 mL) を室温で滴下し	 18 時間同温で撹拌した。
反応終了後、ジクロロメタンで	 (300 mL) 希釈した後に、有機層を水、飽和炭酸水素ナ
トリウム水溶液、飽和食塩水で洗浄し、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得
られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 7 : 1 
→ 4 : 1) で精製し、O-アセチル体 81 (9.2 g, 81%, 2 steps) を白色結晶として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.81 (s, 3 H), 0.86 (s, 3 H), 0.88 (s, 3 H), 0.96 (dd, J = 2.0, 12.2 Hz, 
1 H), 1.20 (s, 3 H), 1.01–1.70 (m, 10H), 1.86 (dt, J = 2.9, 12.7 Hz, 1 H), 2.05 (s, 3 H), 2.38 (br. 
s, 1 H), 4.25 (dd, J = 5.4, 11.7 Hz, 1 H), 4.36 (dd, J = 4.4, 11.7 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.8, 18.3, 20.2, 21.2, 21.5, 24.5, 33.1, 33.4, 38.0, 39.7, 41.7, 43.9, 
55.7, 59.9, 62.5, 72.5, 171.3 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3455, 2935, 2869, 1737, 1466, 1388, 1367, 1242, 1159, 1129, 1071, 1030, 968, 
939, 840, 770, 606 cm−1. 
 
FABMS (m/z) 283 [M+H]+. 
 
HRFABMS (m/z) calcd for C17H31O3 [M+H]+, 283.2273, found 283.2278. 
 
[α]D24 = –8.1 (c 1.28, CHCl3). 
 
M.p. 78–79 ºC. 
MeLi
Ac2O, H2O2
maleic anhydride
H
MeMe
Me OH
Me
Me
O
THF, –78 ºC, 30 min CH2Cl2, rt, 18 h
スクラレオリド (79)
H
MeMe
Me O
Me
O
80
81% (2 steps) H
MeMe
Me
OAc
OH
Me
81
 106 
(1S,2R,4aS,8aS)-1-(Hydroxymethyl)-2,5,5,8a-tetramethyldecahydronaphthalen-2-ol (82). 
 
 
 
O-アセチル体 81 (2.20 g, 7.8 mmol) の 10% 水酸化カリウムメタノール溶液 (36 mL) 
を室温にて 1 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、1 N 塩酸 (1 M; 20 mL) を加えジエ
チルエーテル (2 × 100 mL) で抽出した。有機層を、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシ
ウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー 
(ヘキサン : 酢酸エチル = 3 : 1) で精製し、ジオール 82 (1.87 g, 100%) を白色個体とし
て得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.79 (s, 6 H), 0.88 (s, 3 H), 0.97 (dd, J = 2.0, 12.2 Hz, 1 H), 
1.03–1.31 (m, 4 H), 1.35 (s, 3 H), 1.43–1.76 (s, 8 H), 1.89 (dt, J = 3.4, 12.2 Hz, 1 H), 3.92 (d, J 
= 6.8 Hz, 2 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 16.0, 18.6, 20.2, 21.6, 24.3, 33.3, 33.5, 37.5, 40.0, 41.7, 44.4, 55.9, 
60.5, 61.1, 75.1 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3327, 3001, 2960, 2937, 2923, 2866, 2852, 1456, 1384, 1288, 1237, 1168, 1130, 
1074, 1051, 1021, 991, 936, 911, 776, 645 cm−1. 
 
FABMS (m/z) 241 [M+H]+. 
 
HRFABMS (m/z) calcd for C15H29O2 [M+H]+ 241.2168; found 241.2174. 
 
[α]D27 = +3.2 (c 1.01, CHCl3). 
 
M.p. 120–122 ºC. 
 
 
H
MeMe
Me
OH
OH
Me
100%
KOH
H
MeMe
Me
OAc
OH
Me MeOH, rt, 1 h
81 82
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[(1S,4aS,8aS)-2,5,5,8a-Tetramethyl-1,4,4a,5,6,7,8,8a-octahydronaphthalen-1-yl]methanol 
(78). 
 
 
 
ジオール 82 (381 mg, 1.6 mmol) の無水ジクロロメタン (16 mL) 溶液に、室温撹拌下、
p-トルエントルエンスルホン酸 (301 mg, 1.6 mmol) を加え、同温で 6 時間撹拌した。
反応混合物に飽和炭酸水素ナトリウム水溶液 (10 mL) を加え、クロロホルム (3 × 20 
mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得ら
れた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 10 : 1 
→ 5 : 1) で精製し、オレフィン 78 (278 mg, 79%) を白色個体として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.86 (s, 3 H), 0.87 (s, 3 H), 0.89 (s, 3 H), 1.01–1.26 (m, 4 H), 
1.39–1.63 (m, 3 H), 1.79 (s, 3 H), 1.84–2.05 (m, 4 H), 3.74 (d, J = 8.3 Hz, 1 H), 3.86 (d, J = 
10.7 Hz, 1 H), 5.54 (br. d, J = 3.9 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 14.9, 18.8, 21.9, 22.1, 23.6, 32.9, 33.4, 36.1, 39.9, 42.1, 49.9, 57.3, 
60.9, 124.2, 132.9 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3366, 2946, 2922, 2864, 1456, 1441, 1387, 1364, 1270, 1213, 1136, 1079, 1033, 
983, 963, 812, 771, 678 643 cm−1. 
 
FABMS (m/z) 222 [M+H]+. 
 
HRFABMS (m/z) calcd for C15H26O [M+H]+ 222.2062; found 222.1993. 
 
[α]D27 = –19.2 (c 1.05, CHCl3). 
 
M.p. 92–93 ºC. 
H
MeMe
Me
OH
OH
Me
p-TsOH•H2O
CH2Cl2, rt, 6 h
79%
82
H
MeMe
Me
OH
Me
78
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[(1S,2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-Tetramethyldecahydronaphthalen-1-yl]-methanol (83) and its 
(1S,2S,4aS,8aS)-isomer (84). 
 
 
 
オレフィン 78 (1.30 g, 5.8 mmol) の無水ジクロロメタン (58 mL) 溶液にクラブトリ
ー触媒 [(COD)Ir(PCy3)(py)]+[PF6]– (46.9 mg, 58 µmol) を加え、混合物を超音波装置にて
脱気したのちに 0 ºC に冷却し、系中を水素で置換し、同温で 2 時間撹拌した。反応
混合物を溶媒留去し、得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサ
ン : 酢酸エチル = 10 : 1) で精製し、α-ヒドロキシメチル体 83 (1.17 g, 89%) を白色個
体として得た。また、 β-ヒドロキシメチル体 84 (118 mg, 9%) を白色個体として得た。 
 
α-ヒドロキシメチル体 83 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.67 (dt, J = 3.4, 11.2 Hz, 1 H), 0.82 (s, 3 H), 0.85 (s, 3 H), 0.87 (s, 
3 H), 0.97 (d, J = 6.8 Hz, 3 H), 1.00–1.19 (m, 4 H), 1.24–1.49 (m, 4 H), 1.54–1.65 (m, 3 H), 
1.79 (ddd, J = 3.9, 7.3, 12.9 Hz, 1 H), 1.88 (br. d, J = 12.7 Hz, 1 H), 3.63 (dd, J = 3.4, 11.2 Hz, 
1 H), 3.79 (dd, J = 2.9, 11.7 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.6, 18.8, 21.0, 21.8, 21.9, 30.8, 33.3, 33.6, 36.8, 37.6, 39.5, 42.1, 
55.1, 60.7, 61.9 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3356, 2923, 2869, 2844, 1457, 1387, 1366, 1231, 1205, 1118, 1088, 1066, 980, 
940, 839, 815, 666 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 224 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C15H28O [M]+ 222.2140; found 224.2147. 
 
[α]D27 = +1.5 (c 1.04, CHCl3) 
 
M.p. 63–65 ºC. 
 
β-ヒドロキシメチル体 84 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.82 (s, 3 H), 0.85 (d, J = 2.4 Hz, 1 H), 0.86 (s, 6 H), 0.88 (d, J = 
2.4 Hz, 1 H), 0.96 (d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.00–1.05 (m, 2 H), 1.16 (dt, J = 4.4, 13.7 Hz, 1 H), 
H
MeMe
Me
OH
Me
78
H2 (1 atm)
Crabtree's catalyst
CH2Cl2, 0 ºC, 2 h
H
MeMe
Me
OH
Me
H
MeMe
Me
OH
Me
+
83 (89%) 84 (9%)
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1.34–1.70 (m, 8 H), 2.12–2.17 (m, 1 H), 3.59 (t, J = 9.8 Hz, 1 H), 3.86 (dd, J = 4.4, 10.5 Hz, 1 
H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.6, 17.1, 17.5, 18.4, 21.6, 28.6, 33.2, 33.6, 34.5, 37.6, 39.9, 42.0, 
55.8, 56.5, 61.1 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3298, 2991, 2920, 2864, 1683, 1521, 1455, 1368, 1215, 1084, 1040, 984, 839, 756, 
668 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 224 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C15H28O [M]+ 222.2140; found 224.2139. 
 
[α]D27 = +17.5 (c 1.14, CHCl3) 
 
M.p. 104–105º C. 
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(1S,2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-Tetramethyldecahydronaphthalene-1-carbaldehyde (76). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、塩化オキサリル (0.3 mL, 3.6 mmol) の無水ジクロロメタン (12 
mL) 溶液に –78 °C 撹拌下、ジメチルスルホキシド (0.41 mL, 6.2 mmol) を加え、同温
で 30 分間撹拌した。次いで、α-ヒドロキシメチル体 83 (525 mg, 2.3 mmol) の無水ジ
クロロメタン (12 mL) 溶液を滴下し、同温で 30 分間撹拌した。その後、N,N-ジイソ
プロピルエチルアミン	 (2.3 mL, 13 mmol) を滴下し、0 ºC まで昇温させながら 1 時間撹
拌した。反応混合物に、水 (30 mL) を加え、ジクロロメタン (3 × 60 mL) で抽出し、
飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリ
カゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 30 : 1) で精製し、アルデ
ヒド 76 (502 mg, 97%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.79 (s, 3 H), 0.84 (s, 3 H), 0.86 (s, 3 H), 0.90–1.05 (m, 3 H), 1.09 
(s, 3 H), 1.18–1.64 (m, 7 H), 1.76–1.93 (m, 2 H), 2.03–2.15 (m, 1 H), 9.69 (d, J = 4.8 Hz, 1 H) 
ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.9, 18.3, 20.6, 21.6, 21.8, 27.6, 33.3, 33.5, 35.5, 38.2, 40.2, 41.9, 
54.2, 70.3, 207.7 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3366, 2946, 2922, 2864, 2864, 1456, 1441, 1387, 1364, 1270, 1213, 1136, 1079, 
1033, 983, 963, 812, 771, 678 643 cm−1. 
 
FABMS (m/z) 221 [M–H]+. 
 
HRFABMS (m/z) calcd for C15H25O [M–H]+ 221.1900; found 221.1902. 
 
[α]D30 = +14.4 (c 1.15, CHCl3). 
H
MeMe
Me
OH
Me
83
H
MeMe
Me Me
CHO
(COCl)2, DMSO, i-Pr2NEt
CH2Cl2, –78 → 0 ºC, 1 h
97%
76
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第二章、第三節の実験  
 
5-(Methoxymethoxy)benzo[d][1,3]dioxole (86). 
 
 
 
セサモール (85) (5.0 g, 36 mmol) の無水 N,N-ジメチルホルムアミド (72 mL) 溶液に
氷冷撹拌下、水素化ナトリウム (2.17 g, 54 mmol) を加え、同温にて 10 分間撹拌した。
次いで、塩化メトキシメチル (MOMCl) (5.4 mL, 72 mmol) を滴下し、室温まで昇温させ
ながら 2 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、飽和塩化アンモニウム水溶液 (40 mL) を
加え、ジエチルエーテル (2 × 140 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウ
ムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー 
(ヘキサン : 酢酸エチル = 10 : 1) で精製し、メトキシメチル体 86 (6.12 g, 93%) を無色
油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 3.48 (s, 3 H), 5.08 (s, 2 H), 5.92 (s, 2 H), 6.50 (dd, J = 2.4, 8.8 Hz, 
1 H), 6.63 (d, J = 2.4 Hz, 1 H), 6.71 (d, J = 8.8 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 55.9, 95.5, 99.8, 101.2, 108.0, 108.5, 142.6, 148.1, 152.5 ppm. 
 
IR (neat) 2897, 1634, 1503, 1487, 1457, 1244, 1212, 1176, 1150, 1129, 1067, 1037, 1002, 936, 
920, 839, 813, 800 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 182 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C9H10O4 [M]+ 182.0579; found 182.0571. 
O
O
MOMO
O
O
HO
85 86
MOMCl, NaH
DMF, 0 ºC → rt, 2 h
93%
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5-Bromo-6-(methoxymethoxy)benzo[d][1,3]dioxole (77). 
 
 
 
メトキシメチル体 86 (1.0 g, 5.5 mmol) の無水 N,N-ジメチルホルムアミド (18 mL) 
溶液に、室温撹拌下、N-臭化スクシンイミド (NBS) (1.07 g, 6.0 mmol) を加え、同温で 3.5 
時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、水 (20 mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 40 mL) 
で抽出し、水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシ
リカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 10 : 1) で精製し、芳香
環セグメント 77 (1.31 g, 92%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 3.53 (s, 3 H), 5.13 (s, 2 H), 5.95 (s, 2 H), 6.78 (s, 1 H), 6.98 (s, 1 
H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 56.4, 96.3, 100.1, 101.8, 103.3, 112.3, 143.2, 147.7, 148.7 ppm. 
 
IR (neat) 2896, 1502, 1486, 1244, 1212, 1176, 1151, 1130, 1096, 1067, 1038, 1002, 937, 921, 
842, 814, 798 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 260 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C9H979BrO [M]+ 259.9684; found 259.9690. 
O
O
MOMO
Br
O
O
MOMO
86 77
NBS
DMF, rt, 3.5 h
92%
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第二章、第四節、第一項の実験  
 
[6-(Methoxymethoxy)benzo[d][1,3]dioxol-5-yl][(1S,2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyldecah- 
ydronaphthalen-1-yl]methanol (89). 
 
 
 
塩化セリウム 7 水和物 (667 mg, 1.8 mmol) を減圧下 140 °C で 4 時間乾燥させ、無
水塩化セリウム (441 mg, 1.8 mmol) を調製した。続いて、室温まで放冷したのちに無水
テトラヒドロフラン (3.6 mL) を加えアルゴン雰囲気下、室温にて 12 時間撹拌した。
別に、芳香環セグメント 77 (467 mg, 1.8 mmol) の無水テトラヒドロフラン (3.6 mL) 溶
液に –78 °C 撹拌下、n-ブチルリチウム (1.6 M ヘキサン溶液, 1.1 mL, 1.8 mmol) を滴下
し、同温で 30 分撹拌した。次いで、反応混合物を無水塩化セリウムのテトラヒドロフ
ラン懸濁液へ –78 °C で加え、同温にて 1 時間撹拌した。その後、デカリンセグメント 
76 (100 mg, 0.45 mmol) の無水テトラヒドロフラン (0.9 mL) 溶液を –78 °C で滴下し、
さらに 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニウム水溶液 (10 mL) を加え、
酢酸エチル (2 × 50 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶
媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸
エチル = 10 : 1 → 2 : 1) で精製し、カップリング体 89 (155 mg, 85%) を黄色アモルファ
スとして得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.82 (d, J = 6.3 Hz, 3 H), 0.85 (s, 3 H), 0.86 (s, 3 H), 0.89 (d, J = 
2.9 Hz, 1 H), 1.01–1.09 (m, 1 H), 1.11 (s, 3 H), 1.14–1.47 (m, 6 H), 1.58–1.79 (m, 3 H), 
1.90–1.99 (m, 2 H), 2.26 (d, J = 4.4 Hz, 1 H), 3.48 (s, 3 H), 5.12 (s, 2 H), 5.29 (d, J = 3.4 Hz, 1 
H), 5.90 (dd, J = 1.5, 4.4 Hz, 2 H), 6.69 (s, 1 H), 7.04 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.2, 19.1, 22.0 (2 C atoms), 23.4, 28.7, 33.5, 33.8, 37.8, 39.2, 
39.5, 42.3, 55.2, 56.2, 59.5, 67.2, 95.0, 97.4, 101.1, 107.8, 128.6, 141.8, 146.2, 148.6 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3457, 2929, 2868, 2842, 1862, 1503, 1482, 1432, 1401, 1367, 1167, 1148, 1114, 
1041, 1015, 991, 893, 842, 758, 686, 623 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 404 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C24H36O5 [M]+ 404.2563; found 404.2554. 
 
[α]D23 = –6.0 (c 0.70, CHCl3).
O
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MOMO
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MeMe
Me Me
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76
+
H
MeMe
Me Me
O
OMOMO
HO
89
1) n-BuLi, THF, –78 ºC, 30 min
2) CeCl3, THF, –78 ºC, 1 h
3) 76, THF, –78 ºC, 1 h
85%
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6-{(E)-[(2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-Tetramethyloctahydronaphthalen-1(2H)-ylidene]methyl}be- 
nzo[d][1,3]dioxol-5-yl acetate (75). 
 
 
 
カップリング体 89 (153 mg, 0.38 mmol) および 無水酢酸 (0.71 mL, 7.4 mmol) の無
水ジクロロメタン (4.6 mL) 溶液に室温撹拌下、臭化マグネシウム (683 mg, 3.7 mmol) 
を加えた後、同温で 1 時間撹拌し、さらに 4 時間加熱還流した。反応混合物を、ジク
ロロメタン (50 mL) で希釈し、有機層を水、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液、飽和食
塩水で順次洗浄し、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリ
カゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 30 : 1 → 10 : 1) で精製し、
オレフィン 75 (144 mg, 99%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.81 (d, J = 7.3 Hz, 3 H), 0.86 (s, 3 H), 0.89 (s, 3 H), 1.12 (s, 3 H), 
1.14–1.52 (m, 7 H), 1.55–1.78 (m, 4 H), 2.20 (s, 3 H), 2.53–2.60 (m, 1 H), 5.92 (br. s, 1 H), 
5.95 (dd, J = 1.5, 2.9 Hz, 2 H), 6.50 (s, 1 H), 6.61 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 19.5, 20.5, 20.8, 21.7, 21.8, 22.8, 32.9, 33.3 (2 C atoms), 34.0, 
39.5, 41.0, 42.4, 50.9, 101.5, 103.1, 110.0, 113.7, 126.5, 142.0, 144.8, 146.2, 158.9, 169.2 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2931, 2870, 1764, 1503, 1480, 1426, 1388, 1367, 1092, 1062, 1037, 1006, 978, 
937, 909, 865, 724, 665, 606 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 384 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C24H32O4 [M]+ 384.2301; found 384.2293. 
 
[α]D23 = –7.0 (c 1.04, CHCl3). 
 
H
MeMe
Me Me
O
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MgBr2, Ac2O
CH2Cl2, rt → reflux, 4 h
99%
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Mixture of 6-[(1S,2R,3’S,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyloctahydro-2H-spiro(naphthalene- 
1,2-oxirane)-3’-yl]benzo[d][1,3]dioxol-5-yl acetate and its (1R,2R,3’R,4aS,8aS)-isomer (90). 
 
 
 
オレフィン 75 (140 mg, 0.36 mmol) の無水ジクロロメタン (3 mL) 溶液に氷冷撹拌
下、m-クロロ過安息香酸 (m-CPBA) (>70% purity, 224 mg, 0.91 mmol) を加え、同温で 30 
分間撹拌した。反応混合物に、飽和チオ硫酸ナトリウム水溶液 (5 mL) を加え、クロロ
ホルム (2 × 30 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留
去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチ
ル = 10 : 1) で精製し、エポキシド 90 (129 mg, 89%) の分離困難な 1 : 1 の混合物を無
色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.23 (d, J = 3.9 Hz, 3/2 H), 0.25 (d, J = 4.4 Hz, 3/2 H), 0.84 (s, 3/2 
H), 0.88 (s, 3/2 H), 089 (s, 3/2 H), 0.91 (s, 3/2 H), 1.08–1.76 (m, 12 H), 1.13 (s, 3/2 H), 1.19 (s, 
3/2 H), 2.29 (s, 3/2 H), 2.34 (s, 3/2 H), 3.92 (s, 1/2 H), 4.14 (s, 1/2 H), 5.95–5.97 (m, 2 H), 6.52 
(s, 1/2 H), 6.56 (s, 1/2 H), 6.85 (s, 1/2 H), 6.87 (s, 1/2 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.6, 18.5, 18.7, 18.8, 19.8, 21.1, 21.3, 21.7, 21.9, 22.1, 22.3, 29.7, 
30.6, 32.4, 32.7, 32.8, 33.3, 33.4, 33.6, 33.9, 34.9, 39.7, 40.5, 41.3, 42.8, 49.4, 53.1, 56.7, 57.6, 
101.7, 103.2, 103.3, 107.6, 107.7, 123.7, 124.0, 141.6, 145.2, 145.3, 146.7, 146.8, 168.9, 169.2 
ppm. 
 
FT–IR (neat) 2935, 2870, 1646, 1635, 1558, 1439, 1176, 1097, 1008, 980, 941, 849, 800, 693, 
610 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 400 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C24H32O5 [M]+ 400.2250; found 400.2249. 
H
MeMe
Me Me
O
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6-[(4aS,5R,7R,9aS)-1,1,4a,7-Tetramethyl-6-oxodecahydro-1H-benzo-[7]annulen-5-yl]benz- 
o[d][1,3]dioxol-5-yl acetate (73). 
 
 
 
エポキシド 90 (129 mg, 0.32 mmol) の無水ジクロロメタン (3.2 mL) 溶液に氷冷撹拌
下、トリフルオロ酢酸 (TFA) (0.12 mL, 1.6 mmol) を滴下し、同温で 20 分間撹拌した。
反応混合物に、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液 (5 mL) を加え、クロロホルム (2 × 30 
mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得ら
れた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 25 : 1 
→ 20 : 1 → 10 : 1) で精製し、シクロヘプタノン 73 (125 mg, 97%) を無色油状物質とし
て得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.80 (s, 3 H), 0.84–0.88 (m, 1 H), 0.96 (s, 3 H), 0.99 (d, J = 7.3 Hz, 
3 H), 1.01 (s, 3 H), 1.11–1.49 (m, 8 H), 1.95–2.12 (m, 2 H), 2.35 (s, 3 H), 2.42–2.48 (m, 1 H), 
4.15 (s, 1 H), 5.94 (s, 1 H), 5.97 (s, 1 H), 6.50 (s, 1 H), 7.41 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.5, 19.0, 19.5, 21.0, 21.7, 24.4, 34.2, 34.4, 35.2, 38.7, 41.3, 42.0, 
49.5, 54.7, 63.4, 101.6, 103.0, 110.7, 122.7, 142.6, 145.0, 146.1, 169.2, 214.2 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2928, 2867, 2364, 1702, 1653, 1635, 1541, 1369, 1179, 1038, 978, 908, 855, 791, 
647, 606 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 400 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C24H32O5 [M]+ 400.2250; found 400.2249. 
 
[α]D23 = +133.1 (c 0.64, CHCl3). 
 
TFA
CH2Cl2, 0 ºC, 20 min
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O
OAcO
O
90
97%
H
Me
MeMe
Me O
H
O
O
AcO
73
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(4aS,7R,12cS)-4,4,7,12c-Tetramethyl-2,3,4,4a,5,6,7,12c-octahydro-1H-benzo[3,4]cyclohept- 
a[1,2-b][1,3]dioxolo[4,5-f]benzofuran (95). 
 
 
 
シクロヘプタノン 73 (125 mg, 0.31 mmol) のメタノール (10 mL) 溶液に室温撹拌下、
炭酸カリウム (172 mg, 1.2 mmol) を加え、同温で 1 時間撹拌した。その後、氷冷撹拌下、
塩酸 (3M, 2.5 mL) を加えさらに室温にて 10 分間撹拌した。反応混合物に、飽和炭酸
水素ナトリウム水溶液 (10 mL) を加え、クロロホルム (2 × 40 mL) で抽出し、飽和食
塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲル
カラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 40 : 1) で精製し、ベンゾフラン
体 95 (90.3 mg, 85%) を白色個体として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.94 (s, 3 H), 0.97 (s, 3 H), 1.20–1.28 (m, 1 H), 1.35 (s, 3 H), 1.40 
(d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.44–1.53 (m, 4 H), 1.57–1.86 (m, 4 H), 2.12–2.19 (m, 1 H), 2.56 (br. d, J 
= 12.7 Hz, 1 H), 3.13– 3.22 (m, 1 H), 5.93 (s, 2 H), 6.85 (s, 1 H), 7.12 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 18.8, 20.0, 22.0, 22.1, 24.1, 33.3, 33.6, 34.8, 35.1, 39.5, 40.1, 42.0, 
53.6, 92.8, 101.0, 101.3, 121.4, 125.6, 143.1, 144.4, 148.7, 156.2 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 2927, 2867, 2359, 2335, 1500, 1463, 1339, 1312, 1290, 1280, 1123, 1099, 1079, 
999, 978, 904, 840, 787, 754, 713, 698, 668 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 340 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H28O3 [M]+ 340.2038; found 340.2042. 
 
[α]D24 = +18.6 (c 0.59, CHCl3). 
 
M.p. 112–114ºC. 
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1) K2CO3, MeOH, rt, 1 h
2) 3M HCl, 0 ºC → rt, 10 min
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(4aS,7R,12cS)-4,4,7,12c-Tetramethyl-2,3,4,4a,5,6,7,12c-octahydro-1H-benzo[3,4]cyclohept- 
a[1,2-b][1,3]dioxolo[4,5-f]benzofuran-9-carbaldehyde (96). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、ベンゾフラン体 95 (38.6 mg, 0.11 mmol) の無水テトラヒドロフラ
ン (2.2 mL) 溶液に –78 °C 撹拌下、n-ブチルリチウム (2.6 M ヘキサン溶液, 0.13 mL, 
0.34 mmol) を滴下し、同温で 30 分撹拌した。次いで、N,N-ジメチルホルムアミド (72 
µL, 0.92 mmol) を –78 °C で滴下し、–78 °C から –40 °C まで徐々に昇温させながら 1
時間撹拌した。反応混合物に、水 (2 mL) を加え、ジエチルエーテル (3 × 20 mL) で抽
出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物
をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 15 : 1) で精製し、
アルデヒド 96 (41.4 mg, 99%) を淡黄色アモルファスとして得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.95 (s, 3 H), 0.99 (s, 3 H), 1.21–1.29 (m, 1 H), 1.35 (s, 3 H), 1.45 
(d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.50–1.89 (m, 8 H), 2.15–2.21 (m, 1 H), 2.50 (br. d, J = 13.2 Hz, 1 H), 
3.22–3.30 (m, 1 H), 6.12 (s, 2 H), 7.36 (s, 1 H), 10.47 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 18.8, 20.2, 21.9, 22.0, 24.1, 33.3, 33.7, 34.8, 35.0, 39.5, 40.2, 41.9, 
53.6, 102.8, 106.0, 107.4, 122.0, 125.5, 144.0, 144.9, 148.0, 157.5, 185.9 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2929, 2868, 2356, 2343, 1693, 1626, 1606, 1500, 1405, 1379, 1157, 1129, 1102, 
1030, 998, 971, 811, 714, 680, 654 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 368 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C23H28O4 [M]+ 368.1988; found 368.2005. 
 
[α]D24 = +8.2 (c 0.83, CHCl3). 
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 (+)-Liphagal (3). 
	 
	 
	 
アルゴン雰囲気下、アルデヒド 96 (20.7 mg, 56 µmol) の無水ジクロロメタン (2.8 
mL) 溶液に –40 °C 撹拌下、塩化アルミニウム (30 mg, 0.23 mmol) を加え、–10 °C で
30 分間撹拌した。その後、水 (0.3 mL) を加え溶媒留去し、残留物をメタノール (2.3 mL) 
で希釈した後に、濃塩酸 (0.5 mL) を加え 1.5 時間加熱還流した。反応混合物を室温ま
で放冷した後にジエチルエーテル (30 mL) を加え希釈し、有機層を水、飽和食塩水で
順次洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカ
ラムクロマトグラフィー (ヘキサン : ジエチルエーテル = 20 : 1) で精製し、(+)-リファ
ガール (3) (17.6 mg, 88%) を淡黄色アモルファスとして得た。得られた 3 の各種デー
タは、文献記載の値 10) と完全に一致した。 
 
1H NMR (400 Hz, [D6]-DMSO) δ 0.90 (s, 3 H), 0.93 (s, 3 H), 1.17–1.25 (m, 1 H), 1.27 (s, 3 H), 
1.35 (d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.38– 1.80 (m, 8 H), 2.08–2.14 (m, 1 H), 2.46 (br. s, 1 H), 3.10–3.19 
(m, 1 H), 7.43 (s, 1 H), 10.40 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, [D6]-DMSO) δ 18.3, 19.9, 21.6, 21.7, 23.5, 32.9, 33.0, 34.4, 34.7, 38.9, 39.7, 
41.3, 53.4, 107.9, 114.9, 119.2, 124.4, 140.8, 145.8, 147.2, 155.2, 189.7 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2929, 2867, 2359, 2341, 1684, 1623, 1576, 1521, 1418, 1297, 1157, 1094, 1004, 
945, 806, 757, 721, 644, 605 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 356 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H28O4 [M]+ 356.1988; found 356.1994. 
 
[α]D25 = +16.2 (c 1.06, MeOH). 
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AlCl3, CH2Cl2, –40 → –10 ºC, 30 min;
then conc HCl, MeOH, reflux, 1.5 h
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[(1S,2S,4aS,8aS)-2,5,5,8a-Tetramethyldecahydronaphthalen-1-yl]-methanol (84) and its 
(1S,2R,4aS,8aS)-isomer (83). 
 
 
 
オレフィン 78 (773 mg, 3.5 mmol) の酢酸エチル (35 mL) 溶液に酸化白金 (Ⅳ) (39.5 
mg, 0.17 mmol) を加え、0 ºC に冷却した後、系中を水素で置換し、同温で 30 分間撹
拌した。反応混合物を酢酸エチル (50 mL) で希釈した後にセライトろ過し、ろ液を溶
媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸
エチル = 100 : 1 → 10 : 1) で精製し、β-ヒドロキシメチル体 84 (706 mg, 90%) を白色個
体として得た。また、 α-ヒドロキシメチル体 83 (65.8 mg, 8%) を白色個体として得た。
得られた 84, 83 のスペクトルデータは先の解析値と完全に一致した。 
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(1S,2S,4aS,8aS)-2,5,5,8a-Tetramethyldecahydronaphthalene-1-carbaldehyde (102). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、塩化オキサリル (0.15 mL, 1.7 mmol) の無水ジクロロメタン (6 
mL) 溶液に –78 °C 撹拌下、ジメチルスルホキシド (0.24 mL, 3.4 mmol) を加え、同温
で 30 分間撹拌した。次いで、β-ヒドロキシメチル体 84 (254 mg, 1.1 mmol) の無水ジ
クロロメタン (6 mL) 溶液を滴下し、同温で 30 分間撹拌した。その後、N,N-ジイソプ
ロピルエチルアミン	 (2.0 mL, 11 mmol) を滴下し、0 ºC まで昇温させながら 1 時間撹拌
した。反応混合物に、水 (30 mL) を加え、ジクロロメタン (3 × 30 mL) で抽出し、飽
和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカ
ゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 30 : 1) で精製し、アルデヒ
ド 102 (248 mg, 99%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.85 (s, 3 H), 0.87 (s, 3 H), 0.81–0.89 (m, 1 H), 1.04 (d, J = 7.3 Hz, 
3 H), 0.96–1.08 (m, 1 H), 1.18 (s, 3 H), 1.15–1.26 (m, 1 H), 1.37–1.73 (m, 7 H), 1.96–1.99 (m, 
2 H), 2.36–2.41 (m, 1 H), 9.88 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.2, 17.3, 17.9, 18.0, 21.5, 29.8, 33.2, 33.4, 34.2, 37.1, 39.7, 41.9, 
55.7, 65.6, 206.5 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2924, 2870, 2849, 2681, 1868, 1771, 1715, 1684, 1653, 1636, 1557, 1541, 1522, 
1507, 1457, 1387, 1365, 1339, 1113, 1068, 1038, 638 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 222 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C15H26O [M]+ 222.1984; found 222.1982. 
 
[α]D30 = +22.9 (c 1.24, CHCl3). 
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第三章、第二節、第二項の実験  
 
4-Methoxybenzen-1,2-diol (106) 
 
 
 
2-ヒドロキシ-4-メトキシベンズアルデヒド (105) (5.0 g, 33 mmol) のテトラヒドロフ
ラン (55 mL) および 水 (11 mL) の混液に室温撹拌下、30% 過酸化水素水 (4.5 mL, 39 
mmol) を滴下した後、水酸化ナトリウム (1.58 g, 39 mmol) の水 (5 mL) 溶液をゆっく
りと滴下し、同温にて 1 時間撹拌した。反応混合物に氷冷下、1 M 塩酸水溶液 (50 mL)、
飽和チオ硫酸ナトリウム水溶液、ジエチルエーテル (300 mL) を加え、有機層を飽和食
塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲル
にてろ過後、溶媒留去し、カテコール 106 (4.60 g, 99%) を暗赤色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 3.74 (s, 3 H), 4.86 (br. s, 1 H), 5.44 (br. s, 1 H), 6.35 (dd, J = 2.9, 
8.8 Hz, 1 H), 6.51 (d, J = 2.9 Hz, 1 H), 6.78 (d, J = 8.8 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 55.7, 102.4, 105.4, 115.9, 137.1, 144.7, 154.4 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3365, 3005, 2968, 2839, 1844, 1828, 1771, 1748, 1732, 1683, 1470, 1286, 1114, 
1032, 952, 669, 617 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 140 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C7H8O3 [M]+ 140.0473; found 140.0469. 
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5-Methoxy-2,2-dimethylbenzo[d][1,3]dioxole (107). 
 
 
 
カテコール 106 (660 mg, 4.7 mmol) の無水ベンゼン (38 mL) および 2,2-ジメトキシ
プロパン混液に、p-トルエンスルホン酸一水和物 (9.0 mg, 47 µmol) を加え、2 日間加熱
還流した。反応混合物を溶媒留去し、得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラ
フィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 1 : 10) で精製し、アセトニド体 107 (630 mg, 74%) 
を淡黄色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 1.64 (s, 3 H), 3.71 (s, 3 H), 6.26 (dd, J = 2.4, 8.3 Hz, 1 H), 6.41 (d, 
J = 2.4 Hz, 1 H), 6.62 (d, J = 8.3 Hz, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 25.7 (2 C atoms), 55.8, 97.3, 103.9, 107.5, 117.9, 141.6, 148.1, 
154.8 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2992, 2938, 2832, 2360, 2341, 1622, 1495, 1456, 1376, 1253, 1224, 1194, 1160, 
979, 936, 741, 651 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 180 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C10H12O3 [M]+ 180.0786; found 180.0785. 
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5-Bromo-6-methoxy-2,2-dimethylbenzo[d][1,3]dioxole (108). 
 
 
 
アセトニド体 107 (1.52 g, 8.4 mmol) の無水 N,N-ジメチルホルムアミド (8 mL) 溶液
に、室温撹拌下、N-臭化スクシンイミド (1.65 g, 9.3 mmol) を加え、同温で 13 時間撹
拌した。反応混合物に氷冷下、水 (5 mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 100 mL) で
抽出し、水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリ
カゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 100 : 1) で精製し、芳香環
セグメント 108 (1.88 g, 86%) を無色油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 1.66 (s, 6 H), 3.81 (s, 3 H), 6.49 (s, 1 H), 6.90 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 25.6 (2 C atoms), 57.2, 96.0, 100.7, 112.3, 119.1, 141.9, 147.5, 
150.7 ppm. 
 
IR (neat) 2991, 2938, 2864, 2833, 1625, 1604, 1495, 1396, 1384, 1351, 1272, 1191, 1164, 1084, 
1040, 980, 965, 859, 819, 786, 669, 641 cm–1. 
 
EIMS (m/z) 258 [M]+. 
 
HRMS (EI): calcd for C10H1179BrO3 [M]+ 257.9892; found 257.9883. 
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Mixture of (6-methoxy-2,2-dimethylbenzo[d][1,3]dioxole-5-yl)[(1S,2S,4aS,8aS)-2,5,5,8a- 
tetramethyldecahydronaphthalen-1-yl]methanol (110). 
 
 
 
塩化セリウム 7 水和物 (1.82 mg, 4.9 mmol) を減圧下 140 °C で 4 時間乾燥させ、無
水塩化セリウム (1.20 g, 4.9 mmol) を調製した。続いて、室温まで放冷したのちに無水
テトラヒドロフラン (12 mL) を加えアルゴン雰囲気下、室温にて 4 時間撹拌した。別
に、芳香環セグメント 108 (1.26 g, 4.9 mmol) の無水テトラヒドロフラン (12 mL) 溶液
に –78 °C 撹拌下、n-ブチルリチウム (1.6 M ヘキサン溶液, 3.15 mL, 4.9 mmol) を滴下
し、同温で 30 分撹拌した。次いで、反応混合物を無水塩化セリウムのテトラヒドロフ
ラン懸濁液へ –78 °C で加え、同温にて 1 時間撹拌した。その後、デカリンセグメント 
102 (272 mg, 1.22 mmol) の無水テトラヒドロフラン (1 mL) 溶液を –78 °C で滴下し、
さらに 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニウム水溶液 (20 mL) を加え、
酢酸エチル (2 × 100 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、
溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢
酸エチル = 50 : 1 → 10 : 1) で精製し、カップリング体 110 (483 mg, 98%) の分離困難な 
5 : 3 の混合物を黄色アモルファスとして得た。 
 
得られたカップリング体 110 は 5 : 3 のジアステレオ混合物であったため 1H NMR 
(400 Hz, CDCl3) および 13C NMR (100 Hz, CDCl3) データについてピークを完全に同定
することはしなかった。 
 
FT–IR (neat) 3550, 2991, 2993, 2869, 2848, 1626, 1494, 1464, 1421, 1385, 1376, 1342, 1224, 
1216, 1191, 1156, 1112, 1065, 1038, 1010, 980, 909, 886, 843, 822, 804, 787, 759, 737, 667 
cm−1. 
 
EIMS (m/z) 402 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C25H38O4 [M]+ 402.2770; found 402.2773. 
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6-Methoxy-5-{(E)-[(2S,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyloctahydronaphthalen-1(2H)-ylidene]
methyl}-2,2- dimethylbenzo[d][1,3]dioxole (101). 
 
 
 
カップリング体 110 (308 mg, 0.77 mmol) および トリエチルアミン (0.53 mL, 3.8 
mmol) の無水ジクロロメタン (7 mL) 溶液に氷冷撹拌下、塩化メタンスルホニル (0.18 
mL, 2.3 mmol) を加えた後、同温で 30 分間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモ
ニウム水溶液 (3 mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 50 mL) で抽出し、飽和食塩水で
洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラム
クロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 200 : 1) で精製し、オレフィン 101 (277 
mg, 94%) を白色個体として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.87 (s, 3 H), 0.89 (s, 3 H), 1.03 (dd, J = 2.4, 11.7 Hz, 1 H), 1.18 (s, 
3 H), 1.20–1.25 (m, 5 H), 1.40 (d, J = 12.7 Hz, 1 H), 1.48–1.61 (m, 6 H), 1.65 (s, 3 H), 1.68 (s, 
3 H), 1.78 (d, J = 12.2 Hz, 1 H), 3.01–3.09 (m, 1 H), 3.73 (s, 3 H), 6.13 (s, 1 H), 6.43 (s, 1 H), 
6.59 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.8, 18.9, 21.8, 22.6, 22.8, 25.7, 25.8, 30.7, 33.3, 34.0, 34.1, 38.6, 
40.9, 42.1, 54.6, 57.0, 95.3, 109.4, 115.1, 117.7, 120.4, 140.7, 146.0, 152.2, 155.5 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 2934, 2869, 2854, 1615, 1493, 1463, 1420, 1385, 1375, 1348, 1273, 1248, 1217, 
1190, 1157, 1068, 1011, 980, 890, 841, 818, 759, 736 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 384 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C25H36O3 [M]+ 384.2665; found 384.2663. 
 
[α]D25 = +106.2 (c 0.98, CHCl3). 
 
M.p. 96–98ºC. 
 
MsCl, Et3N
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94%
101110
Me
Me Me
H
Me
MeO
O
O Me
Me
Me
Me Me
H
Me
MeO
O
O Me
MeHO
 127 
5-Methoxy-6-{(E)-[(2S,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyloctahydronaphthalen-1(2H)-ylidene]
methyl}-2,2- dimethylbenzo[d][1,3]dioxole-4-carbaldehyde (111). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、オレフィン 101 (165 mg, 0.43 mmol) の無水テトラヒドロフラン 
(5 mL) 溶液に –20 °C 撹拌下、n-ブチルリチウム (2.6 M ヘキサン溶液, 0.49 mL, 1.3 
mmol) を滴下し、同温で 30 分撹拌した。次いで、N,N-ジメチルホルムアミド (0.32 mL, 
4.29 mmol) を –20 °C で滴下し、30 分間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニ
ウム水溶液 (2 mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 25 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗
浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムク
ロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 20 : 1) で精製し、アルデヒド 111 (172 
mg, 97%) を黄色アモルファスとして得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.89 (s, 3 H), 0.91 (s, 3 H), 0.98 (dd, J = 2.9, 11.7 Hz, 1 H), 1.21 (s, 
3 H), 1.24 (d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.16–1.28 (m, 2 H), 1.42–1.69 (m, 7 H), 1.73 (s, 3 H), 1.75 (s, 3 
H), 1.82 (d, J = 12.2 Hz, 1 H), 2.95–3.02 (m, 1 H), 3.75 (s, 3 H), 6.15 (s, 1 H), 6.74 (s, 1 H), 
10.28 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.8, 18.9, 21.8, 22.4, 22.5, 26.0 (2 C atoms), 31.0, 33.4, 34.0, 
34.1, 38.8, 41.0, 42.1, 55.0, 62.6, 114.2, 114.3, 114.7, 120.7, 124.8, 144.0, 146.2, 153.6, 157.6, 
188.7 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2981, 2933, 2869, 2854, 1691, 1614, 1600, 1470, 1386, 1284, 1253, 1221, 1203, 
1089, 1049, 999, 979, 757 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 412 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C26H36O4 [M]+ 412.2613; found 412.2604. 
 
[α]D25 = +59.4 (c 1.12, CHCl3). 
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5-Hydroxy-6-{(E)-[(2S,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyloctahydronaphthalen-1(2H)-ylidene]
methyl}-2,2- dimethylbenzo[d][1,3]dioxole-4-carbaldehyde (112). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、n-ブタンチオール (0.23 mL, 2.2 mmol) のヘキサメチルリン酸ト
リアミド (5 mL) 溶液に室温撹拌下、n-ブチルリチウム (2.6 M ヘキサン溶液, 0.82 mL, 
2.2 mmol) を滴下し、同温で 15 分撹拌した。反応混合物を 0 °C に冷却した後に、ア
ルデヒド 111 のヘキサメチルリン酸トリアミド (2 mL) 溶液を滴下し、室温まで昇温
させながらさらに 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニウム水溶液 (3 
mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 25 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネ
シウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィ
ー (ヘキサン : 酢酸エチル = 200 : 1 → 100 : 1) で精製し、アルコール 112 (151 mg, 
88%) を暗黄色固体として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.87 (s, 3 H), 0.89 (s, 3 H), 1.05 (dd, J = 2.9, 11.7 Hz, 1 H), 1.19 (s, 
3 H), 1.25 (d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.21–1.26 (m, 2 H), 1.40 (d, J = 13.2 Hz, 1 H), 1.49–1.69 (m, 6 
H), 1.71 (s, 3 H), 1.74 (s, 3 H), 1.80 (d, J = 11.7 Hz, 1 H), 2.95–2.98 (m, 1 H), 6.11 (s, 1 H), 
6.83 (s, 1 H), 10.09 (s, 1 H), 10.71 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.8, 18.9, 21.8, 22.5, 22.9, 25.8 (2 C atoms), 31.0, 33.3, 34.0, 
34.1, 38.5, 41.0, 42.0, 54.5, 106.5, 113.3, 117.4, 118.0, 120.5, 139.5, 148.4, 152.2, 157.4, 191.5 
ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3435, 2984, 2962, 2929, 2869, 1658, 1641, 1478, 1459, 1389, 1376, 1317, 1301, 
1255, 1237, 1159, 1065, 1029, 1003, 691, 676 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 398 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C25H34O4 [M]+ 398.2457; found 398.2464. 
 
[α]D25 = +175.7 (c 0.96, CHCl3). 
 
M.p. 167–169ºC. 
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(+)-8-epi-Siphonodictyal B (61). 
	 
	 
	 
アルゴン雰囲気下、アルコール 112 (60.7 mg, 0.15 mmol) の無水ジクロロメタン (3 
mL) 溶液に –40 °C 撹拌下、三塩化ホウ素 (1.0 M ジクロロメタン溶液, 0.76 mL, 0.76 
mmol) を加え 30 分間撹拌した。反応混合物に、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液 (3 mL) 
を加え、ジクロロメタン (2 × 25 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウム
で乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をゲル濾過クロマトグラフィー (Sephadex 
LH-20, MeOH) で精製し、(+)-8-エピ-シフォノジクチヤール B (61) (49.4 mg, 91%) を黄
色固体として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.88 (s, 6 H), 1.93–1.96 (m, 1 H), 1.09 (d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.20 (s, 
3 H), 1.14–1.22 (m, 1 H), 1.40–1.76 (m, 8 H), 1.83 (d, J = 12.6 Hz, 1 H), 2.66–2.73 (m, 1 H), 
5.08 (br. s, 1 H), 5.51 (br. s, 1 H), 5.83 (s, 1 H), 6.81 (s, 1 H), 10.31 (s, 1 H), 11.35 (br. s, 1 H) 
ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.7, 18.8, 21.8, 22.5, 22.7, 31.6, 33.4, 34.0, 34.1, 38.0, 41.3, 42.0, 
55.0, 109.4, 110.7, 115.7, 123.7, 137.0, 147.6, 148.9, 165.6, 194.6 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3398, 2921, 2869, 1655, 1638, 1609, 1459, 1439, 1399, 1388, 1254, 1204, 1018, 
947 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 358 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H30O4 [M]+ 358.2144; found 358.2146. 
 
[α]D25 = +42.1 (c 0.33, CHCl3). 
 
M.p. 86–88ºC. 
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8-epi-Corallidictyal B (113). 
 
 
 
8-エピ-シフォノジクチヤール B (61) (10.8 mg, 30 µmol) の酢酸エチル (3 mL) 溶液
に、室温撹拌下、シリカゲル (216 mg) を加え、同温で 20 時間撹拌した。反応混合物
を溶媒留去し、得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢
酸エチル = 3 : 1) で精製し、8-エピ-コラリジクチヤール B (113) (9.3 mg, 87%) を黄色
油状物質として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.88 (s, 3 H), 0.97 (s, 3 H), 0.83–1.03 (m, 1 H), 1.31 (s, 3 H), 
1.14–1.39 (m, 7 H), 1.50–1.81 (m, 6 H), 2.15–2.24 (m, 1 H), 6.43 (s, 1 H), 7.44 (s, 1 H), 7.53 (s, 
1 H), 10.28 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 17.1, 17.6, 19.6, 19.9, 21.7, 30.9, 32.7, 33.3, 33.7, 40.5, 41.3, 43.7, 
48.6, 98.4, 108.2, 111.8, 130.8, 149.8, 150.4, 175.7, 179.9, 186.2 ppm. 
 
FT–IR (neat) 3323, 2938, 1692, 1619, 1598, 1583, 1456, 1393, 1313, 1271, 1183, 1141, 1004, 
940, 794, 755, 722, 655 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 356 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H28O4 [M]+ 356.1988; found 356.1997. 
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(6-Methoxy-2,2-dimethylbenzo[d][1,3]dioxole-5-yl)[(1S,2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyld- 
ecahydronaphthalen-1-yl]methanol (115). 
 
 
 
塩化セリウム 7 水和物 (1.87 mg, 5.0 mmol) を減圧下 140 °C で 12 時間乾燥させ、無
水塩化セリウム (1.24 g, 5.0 mmol) を調製した。続いて、室温まで放冷したのちに無水
テトラヒドロフラン (12 mL) を加えアルゴン雰囲気下、室温にて 4 時間撹拌した。別
に、芳香環セグメント 108 (1.30 g, 5.0 mmol) の無水テトラヒドロフラン (12 mL) 溶液
に –78 °C 撹拌下、n-ブチルリチウム (1.6 M ヘキサン溶液, 3.25 mL, 5.0 mmol) を滴下
し、同温で 30 分撹拌した。次いで、反応混合物を無水塩化セリウムのテトラヒドロフ
ラン懸濁液へ –78 °C で加え、同温にて 1 時間撹拌した。その後、デカリンセグメント 
76 (312 mg, 1.4 mmol) の無水テトラヒドロフラン (1 mL) 溶液を –78 °C で滴下し、さ
らに 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニウム水溶液 (20 mL) を加え、
酢酸エチル (2 × 100 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、
溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢
酸エチル = 50 : 1 → 30 : 1) で精製し、カップリング体 115 (548 mg, 97%) を無色アモル
ファスとして得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.84 (d, J = 7.8 Hz, 3 H), 0.85 (s, 3 H), 0.86 (s, 3 H), 0.90 (d, J = 
2.4 Hz, 1 H), 0.98–1.08 (m, 2 H), 1.09 (s, 3 H), 1.11–1.19 (m, 1 H), 1.25–1.46 (m, 4 H), 
1.55–1.61 (m, 2 H), 1.64 (s, 3 H), 1.66 (s, 3 H), 1.74–1.79 (m, 1 H), 1.91–1.99 (m, 2 H), 2.48 (d, 
J = 4.4 Hz, 1 H), 3.77 (s, 3 H), 5.26 (d, J = 4.4 Hz, 1 H), 6.40 (s, 1 H), 6.91 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.0, 19.0, 22.0 (2 C atoms), 23.4, 25.6 (2 C atoms), 28.7, 33.5, 
33.8, 37.8, 39.1, 39.4, 42.3, 55.1, 56.0, 59.3, 67.2, 94.3, 107.7, 117.8, 126.9, 140.7, 146.0, 150.9 
ppm. 
 
FT–IR (neat) 3461, 2989, 2933, 2868, 2843, 1627, 1493, 1464, 1418, 1385, 1375, 1345, 1298, 
1268, 1244, 1216, 1191, 1156, 1124, 1081, 1065, 1009, 980, 958, 934, 886, 844, 820, 802, 788, 
758, 667 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 402 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C25H38O4 [M]+ 402.2770; found 402.2773. 
 
[α]D25 = –6.8 (c 1.05, CHCl3).
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6-Methoxy-5-{(E)-[(2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyloctahydronaphthalen-1(2H)-ylidene]
methyl}-2,2- dimethylbenzo[d][1,3]dioxole (116). 
 
 
 
カップリング体 115 (189 mg, 0.47 mmol) の無水ジクロロメタン (4 mL) および 無
水酢酸 (1 mL) 混液に室温撹拌下、臭化マグネシウム (432 mg, 2.4 mmol) を加えた後、
同温で 30 分間撹拌した。反応混合物を、ジクロロメタン (20 mL) で希釈し、有機層
を水、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液、飽和食塩水で順次洗浄し、硫酸マグネシウムで
乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキ
サン : 酢酸エチル = 100 : 1) で精製し、オレフィン 116 (148 mg, 82%) を無色油状物質
として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.87 (s, 3 H), 0.90 (s, 3 H), 0.91 (d, J = 6.8 Hz, 3 H), 1.16 (s, 3 H), 
1.18–1.26 (m, 2 H), 1.32–1.57 (m, 6 H), 1.66 (s, 3 H), 1.65 (s, 3 H), 1.68–1.79 (m, 2 H), 1.85 (d, 
J = 11.2 Hz, 1 H), 2.66–2.70 (m, 1 H), 3.71 (s, 3 H), 6.14 (s, 1 H), 6.39 (s, 1 H), 6.52 (s, 1 H) 
ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 19.6, 19.9, 21.7, 22.1, 23.1, 25.7 (2 C atoms), 31.7, 32.2, 33.2, 
34.0, 39.7, 40.8, 42.4, 49.5, 56.9, 95.2, 110.0, 115.4, 117.6, 121.3, 140.6, 146.0, 151.6, 156.9 
ppm. 
 
FT–IR (neat) 2989, 2932, 2869, 2844, 1615, 1492, 1463, 1416, 1385, 1374, 1349, 1268, 1247, 
1216, 1190, 1158, 1067, 1013, 980, 888, 842, 828, 818, 789, 759 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 384 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C25H36O3 [M]+ 384.2665; found 384.2663. 
 
[α]D25 = –75.3 (c 0.88, CHCl3). 
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CH2Cl2, rt, 30 min
82%
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5-Methoxy-6-{(E)-[(2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyloctahydronaphthalen-1(2H)-ylidene]
methyl}-2,2- dimethylbenzo[d][1,3]dioxole-4-carbaldehyde (117). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、オレフィン 116 (148 mg, 0.49 mmol) の無水テトラヒドロフラン 
(4 mL) 溶液に –20 °C 撹拌下、n-ブチルリチウム (2.6 M ヘキサン溶液, 0.43 mL, 1.2 
mmol) を滴下し、同温で 30 分撹拌した。次いで、N,N-ジメチルホルムアミド (0.29 mL, 
3.85 mmol) を –20 °C で滴下し、30 分間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニ
ウム水溶液 (2 mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 25 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗
浄、硫酸マグネシウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムク
ロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エチル = 20 : 1) で精製し、アルデヒド 117 (151 
mg, 95%) を黄色アモルファスとして得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.88 (s, 3 H), 0.92 (s, 3 H), 0.93 (d, J = 6.8 Hz, 3 H), 1.18 (s, 3 H), 
1.15–1.23 (m, 1 H), 1.31 (dd, J = 4.9, 12.2 Hz, 1 H) 1.36–1.59 (m, 6 H), 1.73 (s, 3 H), 1.74 (s, 3 
H), 1.65–1.81 (m, 2 H), 1.85 (d, J = 12.2 Hz, 1 H), 2.66–2.72 (m, 1 H), 3.75 (s, 3 H), 6.17 (s, 1 
H), 6.72 (s, 1 H), 10.27 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 19.5, 20.1, 21.7, 22.1, 22.8, 25.9 (2 C atoms), 32.1, 32.5, 33.2, 
34.0, 39.7, 41.0, 42.4, 49.9, 62.2, 113.9, 114.0, 115.4, 120.6, 125.8, 143.8, 146.3, 152.9, 158.5, 
188.8 ppm. 
 
FT–IR (neat) 2931, 2868, 1689, 1616, 1599, 1469, 1386, 1282, 1225, 1202, 1088, 1048, 1004, 
978, 883, 836, 790, 756, 712 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 412 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C26H36O4 [M]+ 412.2613; found 412.2604. 
 
[α]D25 = –71.4 (c 1.00, CHCl3). 
116
Me
Me Me
H
Me
MeO
O
O Me
Me
117
Me
Me Me
H
Me
MeO
O
O Me
Me
CHO
n-BuLi, DMF
THF, –20 ºC, 30 min
95%
 134 
5-Hydroxy-6-{(E)-[(2R,4aS,8aS)-2,5,5,8a-tetramethyloctahydronaphthalen-1(2H)-ylidene]
methyl}-2,2- dimethylbenzo[d][1,3]dioxole-4-carbaldehyde (118). 
 
 
 
アルゴン雰囲気下、n-ブタンチオール (0.20 mL, 1.8 mmol) のヘキサメチルリン酸ト
リアミド (5 mL) 溶液に室温撹拌下、n-ブチルリチウム (2.6 M ヘキサン溶液, 0.69 mL, 
1.8 mmol) を滴下し、同温で 15 分撹拌した。反応混合物を 0 °C に冷却した後に、ア
ルデヒド 117 のヘキサメチルリン酸トリアミド (2 mL) 溶液を滴下し、室温まで昇温
させながらさらに 1 時間撹拌した。反応混合物に、飽和塩化アンモニウム水溶液 (3 
mL) を加え、ジエチルエーテル (2 × 25 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネ
シウムで乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィ
ー (ヘキサン : 酢酸エチル = 200 : 1 → 100 : 1) で精製し、アルコール 118 (133 mg, 
91%) を暗黄色固体として得た。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.87 (s, 3 H), 0.90 (s, 3 H), 0.91 (d, J = 7.3 Hz, 3 H), 1.17 (s, 3 H), 
1.19–1.23 (m, 1 H), 1.30–1.57 (m, 7 H), 1.71 (s, 3 H), 1.71 (s, 3 H), 1.63–1.79 (m, 2 H), 1.85 (d, 
J = 12.7 Hz, 1 H), 2.64–2.70 (m, 1 H), 6.09 (s, 1 H), 6.76 (s, 1 H), 10.08 (s, 1 H), 10.59 (s, 1 H) 
ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 19.5, 20.0, 21.7, 22.1, 23.1, 25.7 (2 C atoms), 32.0, 32.5, 33.2, 
34.0, 39.6, 41.0, 42.4, 49.8, 106.5, 113.4, 118.1, 119.1, 120.4, 139.4, 148.4, 151.5, 158.9, 191.5 
ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3435, 2930, 2869, 1655, 1639, 1610, 1475, 1467, 1459, 1397, 1377, 1300, 1253, 
1221, 1200, 1163, 1162, 1020, 1002, 701 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 398 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C25H34O4 [M]+ 398.2457; found 398.2464. 
 
[α]D25 = –112.5 (c 1.22, CHCl3). 
 
M.p. 99–101ºC. 
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(–)-Siphonodictyal B (4). 
	 
	 
	 
アルゴン雰囲気下、アルコール 118 (49.7 mg, 0.13 mmol) の無水ジクロロメタン (2 
mL) 溶液に –40 °C 撹拌下、三塩化ホウ素 (1.0 M ジクロロメタン溶液, 0.62 mL, 0.62 
mmol) を加え 30 分間撹拌した。反応混合物に、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液 (2 mL) 
を加え、ジクロロメタン (2 × 25 mL) で抽出し、飽和食塩水で洗浄、硫酸マグネシウム
で乾燥後、溶媒留去した。得られた残留物をゲル濾過クロマトグラフィー (Sephadex 
LH-20, MeOH) で精製し、(–)-シフォノジクチヤール B (4) (33.4 mg, 75%) を黄色固体と
して得た。得られた 4 の各種データは、文献記載の値 14) と完全に一致した。 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.75 (d, J = 6.8 Hz, 3 H), 0.86 (s, 3 H), 0.89 (s, 3 H), 1.16 (s, 3 H), 
1.11–1.30 (m, 3 H), 1.41–1.82 (m, 9 H), 2.52–2.61 (m, 1 H), 5.12 (br. s, 1 H), 5.41 (br. s, 1 H), 
5.90 (s, 1 H), 6.83 (s, 1 H), 10.29 (s, 1 H), 11.45 (br. s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 19.4, 21.1, 21.2, 21.7, 22.6, 33.2, 33.9, 34.1, 34.7, 39.3, 41.9, 42.3, 
52.3, 109.1, 109.5, 116.9, 123.7, 136.9, 147.6, 148.5, 165.8, 194.5 ppm. 
 
1H NMR (400 Hz, [D6] DMSO) δ 0.84 (s, 3 H), 0.86 (d, J = 4.8 Hz, 3 H), 0.87 (s, 3 H), 1.11 (s, 
3 H), 1.12–1.18 (m, 1 H), 1.25–1.41 (m, 4 H), 1.44–1.52 (m, 2 H), 1.58–1.78 (m, 4 H), 
2.56–2.65 (m, 1 H), 6.02 (s, 1 H), 6.83 (s, 1 H), 9.00 (s, 1 H), 10.02 (s, 1 H), 10.24 (s, 1 H), 
10.89 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, [D6] DMSO) δ 19.0, 19.3, 21.4, 21.8, 22.9, 31.3, 31.7, 32.9, 33.6, 39.1, 40.3, 
41.9, 49.0, 110.2, 113.4, 116.6, 126.2, 136.1, 147.8, 151.2, 157.0, 194.7 ppm. 
 
1H NMR (400 Hz, CD3OD) δ 0.86 (d, J = 6.8 Hz, 3H), 0.88 (s, 3 H), 0.93 (s, 3 H), 1.19 (s, 3 H), 
1.20–1.26 (m, 1 H), 1.29–1.48 (m, 3 H), 1.50–1.62 (m, 3 H), 1.68–1.82 (m, 4 H), 2.61–2.69 (m, 
1 H), 6.05 (s, 1 H), 6.80 (s, 1 H), 10.34 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CD3OD) δ 20.6, 21.7, 22.1, 22.4, 23.2, 33.7, 34.1, 34.2, 34.9, 40.5, 42.2, 
43.6, 51.9, 111.5, 114.4, 119.1, 127.6, 137.3, 149.5, 152.9, 159.8, 196.0 ppm. 
 
FT–IR (KBr) 3383, 2929, 2870, 1644, 1458, 1389, 1375, 1306, 1270, 938, 757 cm−1. 
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EIMS (m/z) 358 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H30O4 [M]+ 358.2144; found 358.2159. 
 
[α]D25 = –78.8 (c 0.20, CHCl3). 
 
M.p. 118–120ºC. 
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第三章、第四節の実験  
 
Mixture of Corallidictyal A (5) and Corallidictyal B (6). 
 
 
 
(–)-シフォノジクチヤール B (4) (13.0 mg, 36 µmol) の酢酸エチル (3.6 mL) 溶液に、
室温撹拌下、シリカゲル (260 mg) を加え、同温で 20 時間撹拌した。反応混合物を溶
媒留去し、得られた残留物をシリカゲルカラムクロマトグラフィー (ヘキサン : 酢酸エ
チル = 3 : 1) で精製し、コラリジクチヤール A (5) および コラリジクチヤール B (6)
の分離困難な 1 : 2.7 の混合物 (10.1 mg, 78%) を黄色油状物質として得た。得られた 5	 
および	 6	 の混合物は分離精製することが困難であったため、混合物のまま各種データ
を取得し、1H	 および	 13C	 NMR	 の主要なピークについて文献記載 15)	 の値との一致を確認
した。 
 
コラリジクチヤール A (5) 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.54 (d, J = 6.6 Hz, 3 H), 0.90 (s, 3 H), 0.93 (s, 3 H), 1.35 (s, 3 H), 
0.77–1.84 (m, 10 H), 1.98–2.03 (m, 1 H), 2.60–2.66 (m, 1 H), 6.48 (s, 1 H), 7.42 (br. s, 1 H), 
7.51 (s, 1 H), 10.27 (s, 1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.5, 16.5, 18.25, 21.52, 21.88, 33.5, 33.6, 33.7, 33.9, 35.6, 41.7, 
44.9, 52.4, 98.4, 107.7, 113.1, 131.8, 147.7, 150.3, 175.8, 180.3, 186.6 ppm. 
 
コラリジクチヤール B (6) 
 
1H NMR (400 Hz, CDCl3) δ 0.55 (d, J = 6.6 Hz, 3 H), 0.87 (s, 3 H), 0.95 (s, 3 H), 1.27 (s, 3 H), 
0.77–1.84 (m, 11 H), 2.39–2.48 (m, 1 H), 6.43 (s, 1 H), 7.25 (s, 1 H), 7.43 (br. s, 1 H), 10.30 (s, 
1 H) ppm. 
 
13C NMR (100 Hz, CDCl3) δ 15.6, 18.21, 19.4, 21.49, 21.90, 32.0, 32.9, 33.3, 33.8, 34.2, 41.2, 
44.0, 47.4, 98.2, 117.8, 111.2, 130.9, 149.7, 150.4, 177.0, 180.0, 186.2 ppm. 
コラリジクチヤール A (5) および コラリジクチヤール B (6) の 1 : 2.7 混合物 
 
FT–IR (neat) 3325, 3078, 2932, 2870, 1692, 1643, 1619, 1598, 1583, 1566, 1458, 1390, 1309, 
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1271, 1232, 1199, 1178, 1122, 1070, 1010, 982, 939, 910, 876, 794, 755, 722 cm−1. 
 
EIMS (m/z) 356 [M]+. 
 
HREIMS (m/z) calcd for C22H28O4 [M]+ 356.1988; found 356.1992. 
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1H NMR および  13C NMR スペクトルチャート  
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